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El mundo microbiano 
y usted 


El lema general de este libro es la relación entre los microbios 
[organismos muy pequeños que deben ser observados con un 
microscopio] y nuestra vida. Esto relación no implica sólo los efec- 
tos perjudiciales de ciertos microorganismos, como por ejemplo 
enfermedades y deterioro de los alimentos, sino también sus nume- 
rosos efectos beneficiosos. En este capitulo describiremos algunas 
de las diversas formas en que los microbios afectan nuestras vidas. 
Estos formas han sido objeto de numerosas estudios durante varios 
años, como el lector podrá comprobar a través de la breve histo- 
ria de la microbiología con la que se inicia el capitulo. Luego des- 
cribiremos la increible diversidad de los microorganismos y su 
importancia ecológica en el mantenimiento del equilibrio del 
ambiente mediante el reciclaje de elementos químicos como el 
carbone y el nitrógeno entre el suelo y la atmósfera, También exer 
minoremos el modo en que se utilizan los microbios en aplicacio- 
nes comerciales e industriales para producir alimentos, sustancias 
químicas y fármacos [como la penicilina) y para el tratamiento de 
las aguas residuales, el control de las plagas y la limpieza de corr 
taminantes. Par último, estudiaremos los microbios como causas 
de enfermedades de tipo de la influenza A, el sindrome respirato- 
rio agudo grave, la encefalitis del oeste del Nilo, la enfermedad 


de lo vaca loca, lo diarrea, la fiebre hemorrágico y el SIDA. 


Microflora normal presente en la superficie de la lengua humana. La mi- 
croflora normal está compuesta por microbios que se encuentran en el inte- 


rior yen la superficie del cuerpo humano, que por lo general no causan enfer- 


medad y que pueden proporcionar protección real contra los microorganis- 
mos perjudiciales. 


2 PARTE UNO Boses de lo microbiología 


MICROBIOS EN NUESTRAS VIDAS 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Enumerar los diversos maneras en que los microbios afecton 
nuestras vidas. 


Para muchas personas las palabras germen y microbio aluden a 
un grupo de criaturas diminutas que no se corresponden bien 
con ninguna de las categorías de la vieja pregunta “¿Es un 
animal, un vegetal o un mineral?” Los microbios, también 
denominados microorganismos, son seres vivos diminutos 
que individualmente suelen ser demasiado pequeños para ser 
observados a simple vista. El grupo incluye las bacterias (cap. 
11), los hongos (levaduras y mohos [hongos filamentosos]), 
las protozoos y las algas microscópicas (cap. 12). También 
incluye los virus, entidades no celulares que a veces se con- 
sideran en el límite entre lo vivo y lo inerte (cap. 13). Se 
presentará brevemente cada uno de estos grupos de micro- 
bios. 

Existe una tendencia a asociar estos microorganismos sólo 
con enfermedades importantes como el SIDA, infecciones 
desagradables o inconveniencias frecuentes como el deterio- 
ro de los alimentos. Sin embargo, la mayoría de ellos realizan 
contribuciones fundamentales al bienestar de los habitantes 
del mundo porque ayudan a mantener el equilibrio de los 
organismos vivos y las sustancias químicas en nuestro 
ambiente. Los microorganismos marinos y de agua dulce 
constituyen la base de la cadena alimentaria en los océanos, 
los lagos y los ríos. Los microbios del suelo ayudan a degradar 
los residuos e incorporan gas nitrógeno del aire a los compues- 
tos orgánicos; por eso reciclan los elementos químicos en el 
suelo, el agua y el aire. Ciertos microbios cumplen funciones 
importantes en la fotosíntesis, un proceso que genera alimen- 
to y oxígeno y que es fundamental para la vida en la Tierra. 
Los seres humanos y muchos otros animales dependen de los 
microbios presentes en su intestino para la digestión y la sín- 
tesis de algunas de las vitaminas que necesitan sus cuerpos, 
como ciertas vitaminas del complejo B para el metabolismo y 
la vitamina K para la coagulación de la sangre. 

Los microorganismos también tienen muchas aplicaciones 
comerciales, Se utilizan en la sintesis de productos químicos 
como acetona, ácidos orgánicos, enzimas, alcoholes y muchos 
fármacos. El proceso por el cual los microbios producen ace- 
tona y buranol fue descubierto en 1914 por Chaim 
Weizmann, un químico nacido en Rusia que trabajaba en 
Inglaterra. Cuando estalló la Primera Guerra Mundial en 
agosto de ese año, la producción de acetona era muy impor- 
tante para elaborar cordita (una forma de pólvora para muni- 
ciones que no produce humo). El descubrimiento de 
Weizmann desempeñó un papel importante en la determina- 
ción del resultado de la guerra. 

La industria alimentaria también emplea microbios en la 
producción de vinagre, chucrut, encurtidos, bebidas alcohóli- 
cas, aceitunas verdes, salsa de soja, suero de la leche, queso, 
yogur y pan (véase el recuadro en la página siguiente). 
Además, en la actualidad es posible manipular enzimas pro- 
venientes de los microbios para que estos puedan producir 
sustancias que normalmente no sintetizan. Estas sustancias 


incluyen celulosa, sustancias digestivas Y limpiadores de des- 
agúes, además de sustancias terapéuticas importantes como la 
insulina. 

Aunque sólo unos pocos microorganismos son patógenos 
(productores de enfermedades), el conocimiento práctico de 
los microbios es necesario para la medicina y otras ciencias 
relacionadas con la salud. Por ejemplo, el personal hospitala- 
rio debe ser capaz de proteger a los pacientes de microorganis- 
mos comunes que en geneal son inocuos pero representan 
una amenaza para los enfermos y los heridos, 

En la actualidad sabemos que los microorganismos se 
encuentran casi en todas partes. Sin embargo no hace mucho, 
antes de la invención del microscopio, los microbios eran des- 
conocidos para los científicos. Miles de personas fallecian en 
epidemias devastadoras cuyas causas no se comprendían. 
Familias enteras morían porque no se disponía de vacunas ni 
de antibióticos para luchar contra las infecciones. 

Podemos tener una idea del modo en que evolucionaron 
nuestros conceptos actuales sobre microbiología si considera- 
mos algunos de los hitos históricos de la especialidad que 
cambiaron nuestras vidas. Sin embargo, antes de hacerlo revi- 
saremos brevemente los grupos principales de microorganis- 
mos y el modo en que se los nombra y se los clasifica. 


DENOMINACIÓN Y CLASIFICACIÓN 
DE LOS MICROORGANISMOS 


NOMENCLATURA 
OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


e Reconocer el sistema de la nomenclatura cientifica que emplea 
dos nombres: un género y un epileto especilica, 


El sistema de nomenclatura (denominación) de los organis- 
mos que se usa en la actualidad, fue establecido por Carolus 
Linnaeus en 1735. Los nombres científicos son latinizados 
porque el latín era el idioma tradicionalmente utilizado por 
los estudiosos. La nomenclatura científica asigna dos nombres 
a cada organismo: el del género es el primer nombre y siem- 
pre se escribe con mayúscula; a continuación va el epíteto 
específico (nombre de la especie), que se escribe con minús- 
cula. Para referirse al organismo se usan ambos nombres, el 
del género y el de la especie, y ambos se subrayan o se escri- 
ben en bastardilla, Por costumbre, después de haber mencio- 
nado un nombre científico por primera vez, se lo puede abre- 
viar con la inicial del género seguida por el epíteto específico. 

Los nombres científicos, entre otras cosas, describen un 
organismo, honran a un investigador o identifican el hábitat 
de una especie. Por ejemplo, en el caso de Staphylococcus 
aureus, una bacteria que suele encontrarse en la piel humana. 
Staphylo- describe la disposición en racimos de las células y 
coccus indica que tiene forma de esfera. El epíteto específico, 
aureus, sienifica dorado en latín, el color de muchas colonias 
de esta bacteria. El género de la bacteria Escherichia coli pro- 
viene del nombre de un científico, Theodor Escherich, mien- 
tras que su epíteto específico, coli, nos recuerda que E. coli 
vive en el colon o intestino grueso. 


| ae que es un minero durante la 
época de la fiebre del oro en Colilomia. 
Acabo de preporar la masa del pan con 
los úllimos restos de harina y sal que le 
«quedan cuendo alguien grita "¡Oro!" 
Usted se olvida transitoriamente de su 
hambre, corre hacia los campos donde 
supone que hoy oro y regreso muchas 
horas después. la masa ha leudado 
durante mucho más tiempo que el usual 
pero usted tiene demosiado frio, dema 
siodo cansancio y demasioda hambre 
como para prestar atención a ese detalle. 
Más tarde descubre que su pan tiene un 
sabor alge diferente del de los anteriores; 
es ligeramente agrio. Durante la fiebre 
del oro los mineros hormeaban tantos 
panes ácidos que se lo apodaba “masas 
agriadas” {scurdanghs}. 

El pan convencional se prepara con 
harina, agua, azúcar, sal, manteca y un 
miersorganismo vive, la levadura, Lo lewe 
dura pertenece al reino Fungi y se dene 
mina Saccharomyces cerevisiae, Cuando 
la harina se mezcla con el aqua, una 
enzima presente en la harina rompe el 
almidón en dos azócores, maliosa y glu 
cosa, Después de que se mezclan los 


ingredientes poro el pan la levadura meta: 


boliza los azúcares y produce alcohol 
letanol] y dióxido de carbone (onhidrido 
corbónico] como productos de desecho. 
Este proceso metabólico se denomina fer 
mentación. La masa se elevo cuando las 
burbujas de anhidrido carbónico quedan 
atrapadas en la motriz pegajosa. El alco- 
hol, que se evapora durante la cocción, y 
el gas dióxido de carbono forman espa 
cios que permanecen en el pan, 

Originalmente los panes se leudaban 
con levaduras silvestres del aire, que 
hobian quedado atrapadas en la masa. 
Después los panaderos conservaban un 
cultivo de levadura iniciador, la masa del 
último lote de pan, pora leudar cada lote 
nuevo de masa. El pan agrio se elabora 
con un cultivo iniciador de la masa fer 
mentada especial que se agrega a la 
harina, el agua y la sal. Quizás el pan 
agro más famoso elaborado en la 
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NES DE LA MICROBIOLO 
¿QUÉ ES LO QUE HACE DIFERENTE AL PAN DE MASA FERMENTADA O AGRIA? 


actualidad sea el de San Francisco, 
donde unas pocas panaderias han cultiva: 
do continuamente sus iniciadores durante 
más de 150 años y los han mantenido de 
modo meticuloso para conservarlos libres 
de microbios no deseodos que puedan 
producir sabores diferentes e indeseables, 
Después de que algunas panaderias de 
olras zonos intentoron infructuosamente 
igualar el sabor Único de la masa fermer 
lado de San Francisco, los rumores atribur 
yeron el sabor a un clima local singular o 
a la contaminación de las poredes de la 
panaderia. Ted F. Sugihara y Leo Kline, 
del Departamento de Agricultura de los 
Esiodes Unidos (USDA), demostraron la 
falsedod de esos rumores y determinaron 
la base microbiológica del sabor diferente 
del pan para que se lo pudiera elaborar 
en otras regiones. 

Los investigadores del USDA descubrie- 
ron que lo masa agriada es ocho a diez 
veces más ácida que la del pan conven- 
cional debido a la presencia de úcidos 
láctico y acético. Estos ócidos explican el 
sabor agrio del pon. Los investigadores 


aisloron e identificaron la levadura en el 
iniciador como Saccharomyces exiguus, 
una levadura singular que no fermenta la 
maltosa y que se desarrolla en el medio 
ácido de esta masa, Sin embargo, como 
la levadura no producía los ácidos y no 
utilizaba la maltosa, el interrogante de la 
masa fermentado no estaba resuelto, 
Sugihara y Kline estudiaron el iniciador 
en busco de un segundo agente capaz 
de fermentar la maltosa y producir los 
ócidos [véase la figura). La bacteria que 
oislaron, conservada de manera tan cui 
dadosa durante todos oquellos años, se 
clasificó como perteneciente ol género 
lactobacillus. Muchos miembros de este 
género se utilizan en las fermentaciones 
lácteas y se encuentran naturalmente en 
los seres humanos y otros mamiferos. Los 
análisis de la estructura celular y la com: 
posición genética demostraron que la 
bacteria de la masa fermentada es dife- 
rente desde el punto de vista genético de 
los lactobacilos caracterizados con anle- 
rioridod, la bacteria recibió el nombre 
de lactebocillus sanfranciscensis, 


4 PARTE UNO Bases de la microbiología 


TIPOS DE MICROORGANISMOS 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Diferenciar entre las coracterlsticas puncipales de cada de 
grupa de microorganismos. 


BACTERIAS 


Las bacterias son microorganismos con una célula única (uni- 
celulares) relativamente simples. Dado que su material gené- 
tico no está encerrado por una membrana nuclear especial, 
las células bacterianas se denominan procariontes, de las 
palabras griegas que significan prenúcleo. Los procariontes 
incluyen a las bacterias y Archaea. 

Las células bacterianas suelen presentar una de diversas 
formas. La forma de bastón de los bacilos, ilustrados en la tigu- 
ra lla, la forma esférica u oval de los cocos y la forma de tira- 
buzón o curva de los espirilos son las más comunes, pero algu- 
nas bacterias presentan formas estrelladas o cuadradas (véan- 
se ties. 4.1 a 4.5). Las bacterias individuales pueden formar 
pares, cadenas, racimos u otros agrupamientos; estas forma- 
ciones suelen ser características de un género o especie de 
bacteria particular. 

Las bacterias están recubiertas por paredes celulares que en 
gran parte están constituidas por un complejo de hidrato de 
carbone y proteína denominado peptidoglucano, al contrario 
de lo que sucede con las paredes celulares de las plantas y las 
algas, cuya sustancia principal es la celulosa. Las bacterias 
suelen reproducirse mediante la división en dos células igua- 
les; este proceso se conoce como fisión binaria. Para la nutri- 
ción la mayoría de las bacterias utilizan sustancias químicas 
orgánicas, que en la naturaleza pueden provenir de organis- 
mos muertos o vivos, Algunas bacterias pueden producir sus 
propios alimentos mediante la fotosíntesis y algunas pueden 
nutrirse a partir de sustancias inorgánicas. Varias bacterias 
pueden “moverse” mediante apéndices denominados flagelos, 
(En el capítulo 11 puede hallarse una descripción detallada 
de las bacterias.) 


ARCHAEA 


Como las bacterias, los miembros de Archaea están formadas 
por células procariontes pero si tienen paredes celulares, estas 
carecen de peptidoglucano, Estos microorganismos, que en 
general se encuentran en ambientes extremos, se dividen en 
tres grupos principales, Los metanógenos producen metano 
como producto de desecho a partir de la respiración. Los haló- 
filos extremos (halo = sal; philia = afinidad) viven en ambien- 
tes extremadamente salinos como el Gran Lago Salado y el 
Mar Muerto. Los termifilos extremos (therm = calor) viven en 
aguas cálidas y sulfurasas como las de las fuentes termales del 
Parque Nacional Yellowstone. Estos microorganismos no cau- 
san enfermedades conocidas en los seres humanos. 


HONGOS 


Los hongos son eucariontes, es decir organismos cuyas célu- 
las poseen un núcleo diferenciado que contiene el material 


genético (DONA) de la célula, rodeado por una cubierta espe- 
cial denominada membrana nuclear. Los organismos del 
reino Fungi pueden ser unicelulares o multicelulares (véase 
cap. 12, p. 345). Los hongos multicelulares grandes, como las 
setas, pueden asemejarse a las plantas, pero a diferencia de 
estas, no tienen capacidad de fotosintesis. Los hongos verda- 
deros tienen paredes celulares compuestas sobre todo por una 
sustancia denominada quinina. Las formas unicelulares de los 
hongos, las levaduras, son microorganismos ovales más gran- 
des que las bacterias. Los más típicos son los hongos filamento- 
sos (mohos) (fig. 1.1b). Estos hongos forman una masa visible 
denominada micelio, que está compuesta por filamentos largos 
(hifas) que se ramifican y entrelazan. Los crecimientos algo- 
donosos que algunas veces se observan en el pan y la fruta son 
micelios de hongos filamentosos. Los hongos se reproducen 
de forma sexual o asexual. Obtienen su nutrición mediante la 
absorción de soluciones de materia orgánica de su entorno, 
sea del suelo, del agua salada, del agua dulce o de un huésped 
animal o vegetal. Los organismos denominados mohos muca- 
sox tienen características de los hongos y de las amebas y se 
describen en deralle en el capítulo 12. 


PROTOZOOS 


Los protozoos son microorganismos eucariontes unicelulares 
(véase cap. 12, p. 361) que se mueven por medio de seudápo- 
dos, flagelos o cilios. Las amebas (fig. 1.1c) se desplazan por 
medio de extensiones de su citoplasma denominadas seudópo- 
dos (pies falsos] Otros protozoos poseen flagelos largos o 
numerosos apéndices más cortos para la locomoción conoci- 
dos como cios. Se trata de miroorganismos que presentan 
una diversidad de formas y viven como entidades libres o 
como parásitos (organismos que se alimentan de huéspedes 
vivos) que absorben o ingieren compuestos orgánicos de su 
ambiente, Los protozoos pueden reproducirse de forma sexual 
o asexual, 


ALGAS 


Las algas son eucariontes fotosintéticos con una amplia varie- 
dad de formas y reproducción sexual y asexual (fig. 1.1d). Las 
algas de interés para los microbiólogos suelen ser las unicelu- 
lares (véase cap. 12, p. 357). Las paredes celulares de muchas 
algas, como las de las plantas, están compuestas por un hidra- 
to de carbono denominado celulosa. Las algas abundan en 
aguas saladas y dulces, en el suelo y en asociación con plan- 
tas. Como fotosintetizadoras las algas necesitan luz, agua y 
dióxido de carbono para la producción de alimentos y para el 
crecimiento, pero por lo general no requieren compuestas 
orgánicos del ambiente. Como resultado de la fotosíntesis las 
algas producen oxígeno ¢ hidratos de carbono que luego son 
utilizados por otros organismos, incluidos los animales. Por lo 
tanto, desempeñan una función importante en el equilibrio 
de la naturaleza. 


VIRUS 


Los virus (fig. 1.1e) son muy distintos de los otros grupos de 
microorganismos mencionados aquí. Son tan pequeños que 
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¿Cámo ss distinguen las bacterias, las archaea, los hongos, los 
protozoos, las algas y los virus sobre la base de sus estructuras 
m celulares? 
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sólo pueden visualizarse con un microscopio electrónico y 
son acelulares (carecen de estructura celular). La estructura 
de una partícula viral es muy simple, dado que consiste en 
un “core” (centro) formado por un solo tipo de ácido nuclei- 
co, DNA o RNA. Este core está rodeado por una cubierta 
proteica. Algunas veces la cubierta está revestida por una 
capa adicional, una membrana lipidica denominada envol- 
tura. Todas las células vivas poseen RNA y DNA, pueden 
llevar a cabo reacciones químicas y pueden reproducirse 
como unidades autosuficientes, Los virus sólo pueden repro- 
ducirse si utilizan la maquinaria celular de otros organismos. 
Por lo tanto, se considera que son formas vivas cuando se 
multiplican dentro de las células que infectan, En este sen- 
tido los virus son parásitos de otros organismos. Por otra 
parte, cuando los virus se encuentran fuera de los huéspedes 
vivos, son inertes. (Los virus se describen con más detalles 
en el capítulo 15.) 


PARÁSITOS ANIMALES MULTICELULARES 


Aunque los parásitos animales mulcicelulares no son microor- 
ganismos en un sentido estricto, tienen importancia médica y 
por consiguiente se describen en este libro. Los dos grupos 
principales de gusanos son los aplanados (cestodos y tremato- 
dos) y los redondos (nematodos), denominados en conjunto 
helmintos (véase cap. 12, p 3701, Durante algunos estadios 
de su ciclo vital, los helmintos presentan tamaños microscó- 
picos. La identificación de estos organismos en el laboratorio 
incluye varias técnicas que también se utilizan para la identi- 
ficación de los microbios. 


CLASIFICACIÓN DE LOS MICROORGANISMOS 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


è Enumerar fos kes dominios 


Antes de que se conociera la existencia de los microbios to- 
dos los organismos se agrupaban en el reino animal o en el 
reino vegetal, Cuando se descubrieron los Ormandismos MICH- 
cópicos con características de animales o vegetales a fines del 
siglo XVI fue necesario desarrollar un nuevo sistema de clasi- 
ficación pero los biólogos no pudieron ponerse de acuerdo 
sobre los criterios de clasificación de los organismos nuevos 
hasta fines de la década de 1970. 

En 1978 Carl Woese creó un sistema de clasificación basa- 
do en la organización celular de los organismos. En ese siste- 
ma todos los organismos se agrupan en tres dominios, a saber: 


l. Bacterias (las paredes celulares contienen un complejo de 
proteína-hidrato de carbono denominado peptidogluca- 
no). 

¿, Archaea (sus paredes celulares, si están presentes, carecen 
de peptidoglucano). 

3. Eukarya, que incluye: 

e Protistas (mohos mucosos, protozoos y algas). 
® Hongos (levaduras unicelulares, mohos multicelulares y 
setas [champiñones]). 


e Vegetales (incluye musgos, helechos, coníferas y plantas 
con floración). 
e Animales (incluye esponjas, parásitos, insectos y verte- 


brados). 


La clasificación se explicará com más detalle en los capitu- 


las 10-12. 


BREVE HISTORIA DE LA MICROBIOLOGÍA 


La ciencia de la microbiología tiene una antigúedad de sólo 
doscientos años, aunque el descubrimiento reciente del DNA 
de Mvycohactertem tuberculosis en momias egipcias de 3 000 
años nos recuerda que los microorganismos han estado presen- 
tes durante mucho más siempo, De hecho, los ancestros bac- 
terianos fueron las primeras células vivas que aparecieron en 
la Tierra. Si bien se sabe relativamente poco acerca de lo que 
pensaban los antiguos sobre las causas, la transmisión y el tra- 
tamiento de las enfermedades, la historia de los últimos siglos 
se conoce mejor A continuación revisaremos algunos descu- 
brimientos clave en microbiología que han ayudado al progre- 
so de esta disciplina hasta su estado de alta tecnología actual, 


LAS PRIMERAS OBSERVACIONES 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Explicar la importancia de las observociones realizadas por 
Hooke y van Leeuwenhoek, 


Uno de los descubrimientos más importantes de la historia de 
la biología se logró en 1663 con la ayuda de un imienascopio 
relarivamente burdo. Después de observar una rodaja delgada 
de corcho un inelés, Robert Hooke, informe al mundo que las 
unidades estructurales más pequeñas de la vida eran “celdillas 
pequeñas” o “células”, como él las denominó, Mediante el 
empleo de su versión mejorada de un microscopio compuesto 
(con das juegos de lentes), Hooke pudo observar las células 
individuales. El descubrimiento de Hooke marcó el comienzo 
de la teoría celular, la teoría que postula que todos los seres 
vivos están compuestos por células. Las investigaciones posterio- 
res respecto de la estructura y las funciones de las células se 
basaron en esta teoría. 

Si bien con su microscopio Hooke podía ver las células, 
carecía de las técnicas de coloración que le hubieran permiti- 
do observar claramente los microbios Es probable que el 
comerciante holandés y científico aficionado Anton van 
Leeuwenhoek haya sido el primero en observar realmente 
microorganismos vivos a través de las lentes de aumento con 
las que construyó más de 400 microscopios. Entre 1673 y 
1723 van Leeuwenhoek escribió una serie de cartas a la Royal 
Society de Londres con la descripción de los “animáculos”, 
que vio a través de su microscopio simple, con una sola lente. 
van Leeuwenhoek realizó dibujos detallados de los “animácu- 
los” en agua de lluvia, en sus propias heces y en material de 
raspado de sus dientes, Estos dibujos ya se han identificado 
como representaciones de bacterias y protozoos (fig. 1.2). 


Pi h 


(a) Van Leeuwenhoek utiliza su microscopio 


(b) Réplica del microscopia 


FIGURA 1.2 Observaciones microscópicas de Anton van Leeuwenhoek, 
la) Sosteniendo el braze del misroscopio hacia una fuente de luz, van 

Leeuwenhoek pudo observar organismos vivos demasiado pequeños pora 
ser observados a simple vista. (b) la muestra se colocaba en la punta de 
una aguja ajustable y se miraba desde el otro lado a través de una lente 
diminuta casi estérico. El aumento máximo posible con su microscopio era 
de cosi 300 x [veces]. (e) Algunos de los dibujos de las bacterias de van 
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Lente 


E Localización de la muestra en una púa 


Tornillo de posicionamiento de la muestra 


- Control del fogo 


Leeuwenhoek, realizados en 1683. Las letras representan diversas formas 
de bacterias, C-D representa la troyectoría del movimiento que observó. 


? ¿Cuál fue la principal contribución de van Leeuwenhoek a la microbiologia? 


È 


EL DEBATE SOBRE LA GENERACIÓN 
ESPONTANEA 


OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


Comparor la oeneroción espontanea w la biogenesis 
e Compar la generoción espontánea y la biogen 


e identificar los contribuciones efectuados a la microbiologia por 
Needham, Spallenzani, Virchow y Pasteur. 


Después del descubrimiento de van Leeuwenhoek del 
mundo anteriormente “invisible” de los microorganismos, la 
comunidad científica de la época se interesó en los orígenes 
de estos seres vivos diminutos. Hasta la segunda mitad del 
siglo XIX muchos cientificos y filósofos creían que algunas 
formas de vida podían originarse de forma espontánea a par- 
tir de la materia inerte y denominaban a este proceso hipo- 
tético generación espontánea. No mucho más de 100 años 
atrás las personas consideraban que los sapos, las serpientes 
y los ratones podían nacer del suelo húmedo, que las moscas 
podían emerger del estiércol y que los gusanos, las larvas de 
las moscas, podían originarse en los cadáveres en descompo- 
sición. 


{c) Dibujos de bacterias 


EVIDENCIAS A FAWOR Y EN CONTRA 


Un oponente firme de la generación espontánea, el médico 
italiano Francesco Redi, demostrá en 1668 (incluso antes del 
descubrimiento del microscopio de van Leeuwenhoek) que 
los gusanos no surgían espontáneamente de la carne en des- 
composición. Redi llenó dos frascos con carne descompuesta. 
El primero quedó abierto; las moscas depositaron sus huevos 
en la carne y los huevos se desarrollaron hasta convertirse en 
larvas. El segundo frasco quedó sellado y como las moscas no 
podían depositar sus huevos en la carne, no aparecieron gusa- 
nos. Sin embargo, los oponentes de Redi no se convencieron 
y afirmaban que se necesitaba aire fresco para la generación 
espontánea. Por ende Redi concibió un segundo experimen- 
to, en el que un frasco fue cubierto con una red fina en lugar 
de quedar sellado. En este frasco cubierto con gasa no apare- 
cieron larvas a pesar de la presencia de aire, Los gusanos sólo 
aparecían cuando se permitía que las moscas depositaran sus 
huevos en la carne. 

Los resultados de los experimentos de Redi representaron 
unduro golpe para los que habían sostenido durante tanto 
tiempo que las formas complejas de vida podían originarse en 
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FIGURA 1.3 Experimento de Pasteur que refuta la teoría de la generación espontánea. 
Ø Pasteur virtió caldo de came en un maraz de cuello argo BA continuación calentó el 

cuello del matraz y lo dobló en forma de 5; después hirvió el coldo durante varios minutos. 
@ En la solución enfriode no aparecian Microorganismas, ni siquiera después de periodos 
prolongados come se puede ver en esta fotografic reciente de un molraz real utilizado por 


Pasteur en un experimento similar, 


? ¿Qué son las técnicas asépticas y de qué modo contribuyó Pasteur a su desarrollo? 


los elementos inertes. Sin embargo, muchos científicos 
seguían creyendo que organismos pequeños como los “animá- 
culos” de van Leeuwenhoek eran lo bastante simples para ser 
generados por materiales inertes. 

El caso de la generación espontánea de los microorganis- 
mos pareció fortalecerse en 1745 cuando el inglés John 
Needham descubrió que aun después haber calentado líqui- 
dos nutritivos (caldo de pollo y caldo de cereales) antes de 
verterlos en frascos cubiertos las soluciones enfriadas eran 
rápidamente invadidas por microorganismos. Needham afir- 
mó que los microbios se desarrollaban espontáneamente de 
los líquidos. Weinte años después Lazzaro Spallanzani, un 
científico italiano, sugirió la probabilidad de que los microor- 
ganismos del aire hubieran ingresado en las soluciones de 
Needham después de que fueran hervidas. Spallanzani 
demostró que en los líquidos nutritivos calentados después de 
haber sellado el frasco no se producía crecimiento microbia- 
no alguno. Needham respondió que la “fuerza vital” necesaria 
para la generación espontánea había sido destruida por el 
calor y mantenida fuera de los frascos por el sellado. 

A esta intangible “fuerza vital” se le otoreó más credibili- 
dad poco después del experimento de Spallanzani, cuando 
Anton Laurent Lavoisier demostró la importancia del oxige- 
no para la vida, Las observaciones de Spallanzani recibieron 
críticas basadas en que en los frascos sellados no había sufi- 
ciente oxigeno como para favorecer la vida microbiana. 


LA TEORÍA DE LA BIOGENESIS 


El problema seguía sin resolver en 1858, año en que el cien- 
tífico alemán Rudolf Virchow desafió la generación espontá- 
nea con el concepto de biogénesis, la afirmación de que las 
células vivas sólo podían surgir de células vivas preexistentes. 
Las controversias acerca de la generación espontánea conti- 
nuaron hasta 1861, cuando el problema fue resuelto por el 
cientifico francés Louis Pasteur. 

Con una serie de experimentos ingeniosos y persuasivos 
Pasteur demostrá que los microorganismos están presentes en 
el aire y pueden contaminar soluciones estériles pero que el 
aire per se no crea los microbios. Pasteur llenó varios matra- 
ces de cuello corto con caldo de carne e hirvió su contenido. 
Luego dejó algunos frascos abiertos y permitió que se enfria- 
ran. En unos días se observó que estos frascos estaban conta- 
minados con microorganismos. Los otros matraces, sellados 
después de hervirlos, no presentaban microorganismos. De 
estos resultados Pasteur dedujo que los microbios del aire eran 
los agentes causantes de la contaminación de materiales iner- 
tes como los caldos de los frascos de Needham. 

A continuación Pasteur colocó caldo en matraces de cue- 
llo largo con el extremo abierto y los dobló en forma de 5 (fig. 
1.3). Luego hirvió el contenido de estos frascos y una vez her- 
video dejó que se enfriara. El caldo de los matraces no se con- 
caminó ni mostró signos de vida incluso después de meses. 


Este diseño singular de Pasteur permitía que el aire ingresara 
en el matraz pero el cuello curvo atrapaba todos los microor- 
ganismos transmitidos por el aire que pudieran contaminar el 
caldo. (Algunos de estos matraces originales aún están en 
exposición en el Instituto Pasteur de París. Si bien han sido 
sellados, como el frasco que se ve en la figura 1.3 no mues- 
tran signos de contaminación más de 100 años después de su 
diseño.) 

Pasteur demostró que los microorganismos pueden estar 
presentes en la materia inerte, en sólidos, en líquidos v en el 
aire, Además demostró de modo concluyente que la vida 
microbiana puede ser destruida por el calor y que pueden tde- 
arse métodos para bloquear el acceso de microorganismos 
rransmitidos por el aire a medios nutritivos. Estos descubri- 
mientos constituyen la base de las técnicas asépticas, técni- 
cas que impiden la contaminación por microorganismos ne 
deseados y que en la actualidad representan el fundamento de 
la práctica habitual en el laboratorio y de muchos procedi- 
mientos médicos. Las técnicas asépticas modernas figuran 
entre los primeros y más importantes métodos que aprende un 
microbiólogo principiante. 

La investigación de Pasteur proporcionó evidencias de que 
las microorganismos no pueden originarse en fuerzas subya- 
centes a los materiales inertes. En cambio, toda aparición de 
vida “espontánea” en soluciones inertes puede atribuirse a 
microorganismos que ya estaban presentes en el aire o en los 
líquidos mismos, En la actualidad los científicos consideran 
que es probable que haya existido una forma de generación 
espontánea en la Tierra primitiva cuando comenzó la vida, 
pero coinciden en que esto no sucede en las condiciones 
ambientales actuales, 


LA EDAD DE ORO DE LA MICROBIOLOGÍA 
OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


e Identificar la importencia de los postulados de Koch. 

e Explicar el modo en que la investigación de Pasteur influyó en 
Lister y Koch, 

= |gentiicar lo importancia de la investigación de Jenner. 


A partir de las investigaciones de Pasteur, hubo una explosión 
de descubrimientos en microbiología que duró cerca de 60 
años, El período comprendido entre 1857 y 1914 se denomi- 
nó correctamente la Edad de Oro de la Microbiologia. 
Durante ese periodo se realizaron avances rápidos encabeza- 
dos sobre todo por Pasteur y Robert Koch que condujeron al 
establecimiento de la microbiología como ciencia. Durante 
esos años se descubrieron los agentes causales de muchas 
enfermedades y se estableció el papel de la inmunidad en la 
prevención y la curación de patologías. Durante ese período 
de intensa producción científica los microbiólogos estudiaron 
las actividades químicas de los microorganismos, mejoraron 
las técnicas para la realización de estudios microscápicos y de 
cultivo de microorganismos y desarrollaron vacunas y técni- 
cas quirúrgicas. En la figura 1.4 se mencionan algunos de los 
principales acontecimientos que se produjeron en la Edad de 
Ore de la Microbiología, 


r 
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FERMENTACIÓN Y PASTEURIZACION 


Uno de los hechos clave que estableció la relación entre los 
microorganismos y las enfermedades se produjo cuando un 
grupo de comerciantes franceses le solicitó a Pasteur que 
investigara la razón de la acidez del vino y de la cerveza. Estos 
comerciantes esperaban desarrollar un método que permitie- 
ra evitar el deteriora cuando esas bebidas se transportaban en 
barco durante largas distancias. En ese momento muchos 
científicos consideraban que el aire convertía los azúcares de 
estos líquidos en alcohol. En cambio, Pasteur descubrió que 
los microorganismos denominados levaduras convertían dos 
azúcares en alcohol en ausencia de aire. Este proceso, deno- 
minado fermentación (véase cap. 5, p. 134), se utiliza para 
elaborar vino y cerveza. La acidez y el deterioro son causados 
por inicrooreanismos diferentes denominados bacterias. En 
presencia de aire las bacterias modifican el alcohol de las 
bebidas y lo convierten en vinagre (ácido acético). 

La solución de Pasteur del problema del deterioro consistió 
en someter la cerveza y el vino al calor durante el tiempo sufi- 
ciente para destruir la mayor parte de las bacterias que causa- 
ban dicho deterioro; el proceso, denominado pasteurización, 
se utiliza con frecuencia en la actualidad para reducir el dete- 
rioro y destruir a las bacterias potencialmente lesivas en la 
leche y en algunas bebidas alcohólicas. La demostración de la 
conexión entre el deterioro de los alimentos y los microorga- 
nismos fue un paso fundamental hacia el establecimiento de 
la relación entre la enfermedad y los microbios. 


LA TEORÍA GERMINAL DE LA ENFERMEDAD 


Como hemos visto, hasta hace relativamente poco se desco- 
nocía el hecho de que muchas clases de enfermedades se rela- 
cionan con microorganismos, Antes de la época de Pasteur 
los tratamientos eficaces para muchas enfermedades se descu- 
brian por medio del método de prueba y error, pero se desco- 
nocian las causas de las enfermedades. 

El reconocimiento de que las levaduras desempeñan un 
papel fundamental en la fermentación fue la primera cone- 
xión entre la actividad de un microorganismo y los cambios 
físicas y químicos de los materiales orgánicos, Este descubri- 
miento alertó a los científicos acerca de la posibilidad de que 
los microorganismos pudieran tener relaciones similares con 
las vegetales y los animales, especificamente, la posibilidad de 
que pudieran causar enfermedad. Esta idea se conoció como 
la teoría germinal de la enfermedad. 

La teoría germinal era un concepto difícil de aceptar para 
muchas personas en ese momento porque durante siglos se 
había considerado que la enfermedad era un castigo por los 
crimenes y delitos cometidos por el individuo afectado. Cuan- 
do los habitantes de un pueblo entero enfermaban las perso- 
nas 4 menudo culpaban a los demonios que aparecían como 
olores nauseabundos en las aguas residuales o como vapores 
venenosos en los pantanos. La mayoría de las personas con- 
temporáneas de Pasteur consideraban inconcebible que 
microbios “invisibles” pudieran viajar a través del aire para 
infectar vegetales y animales o permanecer en las ropas de ves- 
tir y de cama para ser transmitidas de una persona a otra. Sin 


1665 Hooke: primera observación de las células 
¿1673 van Leeuwenhoek: primera observación de microorganismos vivos 
¿1735 Linnaeus: nomenclatura de los microorganismos 
Jenner: primera vacuna 
Bassi: hongo del gusano de la seda 
0 Semmelweis: fiebre puerperal 
853 DeBary: enfermedad micótica de las plantas 


Pasteur: fermentación 

Pasteur: desaprobación de la generación espontánea 

Pasteur: pasteurización 

Lister: cirugía aséptica 

“Koch: teoría germinal de la enfermedad 

Neisser: Neisseria gonormhosas 
*Koch: cultivos puros 

Finley: febre amarilla 

“Koch: Mycobactenum tuberculosis 
Hess: medio sólido (agar) 

BBS “Koch: Vibrio cholerae 

1884 *Metchnikoft: tagocitosis 


Gram: procedimiento de coloración de Gram 
EDAD DE ORO Escherich: Escherichia col 
DE LA 1887 Petri: placa de Petri 


MICROBIOLOGÍA {BBS Kitasato: Clostridium tetani 
1890 “yon Bering: antitoxina diftérica 
“Ehrlich: teoría de la inmunidad 
tas2  — Winogradsky: ciclo del azutre 
RaR Shiga: Shigella oysenteriae 
"Ehrlich: sifilis 
Chagas: Trypanosoma cruzi i hy 
"Rous: virus productores de tumores (Premio Nobel 1966) KL E Perl 


B "Fleming, Chain y Florey: penicilina Robert Koch (1843-1910) 
Griffith: transformación en bacterias 
Lancefield: antígenos estreptocócicos 
"Stanley, Northrup y Sumner: virus cristalizados 
Beadle y Tatum: relación entre genes y enzimas 
“Delbrück y Luria: infección de bacterias por virus 
Avery, MacLeod y MeCarty: el material genético es DNA 
Lederberg y Tatum: conjugación bacteriana 
"Watson y Crick: estructura del DNA 
vite “Jacob y Monod: regulación de la sintesis de proteínas 
1959 — Stewart: causa viral del cáncer humano 
1962 *Edalman y Porter: anticuerpos 
1964 Epstein, Achong y Barr: virus de Epstein-Barr como causa de cáncer humano | 
1973 Berg, Boyer y Cohen: ingeniería genética 
1975 Dulbecco, Temin y Baltimore: transcriptasa inversa 
1978 Woese: Archaea 
*Nathans, Smith y Aber: enzimas de restricción (utilizadas para la tecnologia de DNA recombinante) 
i “Mitchell: mecanismo quimioosmático 
1981 Margulis: origan de las cólulas aucariontes 
1882 ‘Klug: estructura del virus del mosaico del tabaco 
“McClintock: transposones 


Rebecca C. Lancefield (1895-1981) 


"Deisenhofer, Huber y Michel: pigmentos de la fotosintesis bacteriana 
Cano: informó que había cultivado bacterias de 40 millones de años 
"Prusiner: priones 


FIGURA 1.4 Hitos de la microbiología, se destacan los que sucedieron durante la Edad de Oro de la 
Microbiología. El asterisco [*) indica laureado con el Premio Mobel. 


) ¿Por qué se denominó asi a la Edad de Oro de la Microbiologia? 
a 


embargo, gradualmente los científicos acumularon la informa- 
ción necesaria para apoyar la nueva teoría germinal, 

En 1865 Pasteur fue invitado a colaborar en la lucha con- 
tra la enfermedad del gusano de seda que estaba destruyendo 
la industria de la seda en Europa, Años antes, en 1835, 
Agostino Bassi, un microscopista aficionado, había demostra- 
do que otra enfermedad del gusano de seda era producida por 
un hongo. Con los datos aportados por Bassi Pasteur compro- 
bá que la infección más reciente se debía a un protozoo y de- 
sarrolló un método para reconocer las polillas del gusano de 
seda afectado. 

En la década de 1560 Joseph Lister, un cirujano inglés, 
aplicó la teoría germinal a los procedimientos médicos. Lister 
sabía que en la década de 1840 el médico húngaro lenaz 
Semmelweis había demostrado que sus colegas, que en esa 
época no desinftectaban sus manos, habitualmente transmiti- 
an infecciones (fiebre puerperal) de una paciente obstétrica a 
otra. Lister también había oído hablar de las investigaciones 
de Pasteur que relacionaban los microbios con enfermedades 
de los animales, En ese entonces no se empleaban desintec- 
tantes pero Lister sabia que el fenol (ácido carbólico) destru- 
ía las bacterias de modo que comenzó a tratar las heridas qui- 
rúrgicas con una solución de fenol. Esta práctica redujo tanto 
la incidencia de infecciones y muertes que otros cirujanos la 
adoptaron de inmediato. La técnica de Lister fue uno de los 
primeros intentos médicos de controlar las infecciones causa- 
das por microorganismos, De hecho, sus hallazgos demostra- 
ron que los microorganismos causan infecciones de las heri- 
das quirúrgicas, 

La primera prueba de que las bacterias realmente causan 
enfermedades fue proporcionada por Robert Koch en 1876, 
Koch, un físico alemán, fue un joven competidor de Pasteur 
en la carrera para descubrir la causa del carbunco, una enter- 
medad que estaba destruyendo al ganado bovino y ovino en 
Europa. Koch descubrió las bacterias con forma de bastón que 
ahora se conocen como Bacillus anthracis en la sangre de los 
animales muertos por carbunco. Las cultivó en medios nutri- 
tives y luego inoculó muestras de los cultivos en animales 
sanos, Cuando estos animales enfermaron y murieron Koch 
aisló las bacterias de su sangre y las comparó con las aisladas 
originalmente, lo que le permitió comprobar que los dos con- 
juntos de hemocultivos contenían las mismas bacterias. 

Así, Koch estableció una secuencia de pasos experimenta- 
les para relacionar directamente un microbio especifico con 
una enfermedad específica. En la actualidad estos pasos se 
conocen como postulados de Koch (véase fig. 14.3). 
Durante los últimos LOO años estos mismos criterios han sido 
invalorables en las investigaciones que demostraron que hay 
microorganismos específicos que causan muchas enfermeda- 
des, Los postulados de Koch, sus limitaciones v su aplicación 
a las enfermedades se describirán con más detalles en el capi- 


tulo 14, 


VACUNACIÓN 


Es frecuente que un tratamiento o procedimiento preventivo 
surja antes de que los científicos conozcan el mecanismo por 
el que actúa. Un ejemplo de ello es la vacuna contra la virue- 
la fantivariólica), El 4 de mayo de 1796, casi 70 años antes de 
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que Koch estableciera que un microorganismo específico 
causa el carbunco, el joven físico inglés Edward Jenner 
emprendió un experimento para hallar una manera de prote- 
ger a las personas de la viruela. 

Las epidemias de viruela eran muy temidas. Esta enferme- 
dad, que asolaba periódicamente a Europa, causó la muerte de 
miles de personas y cuando los colonos europeos llevaron la 
infección al Nuevo Mundo exterminó al 90% de los indige- 
nas americanos de la costa este. 

Cuando una joven ordeñadora le informó a Jenner que no 
contraería la viruela porque ya había sufrido la enfermedad 
causada por el virus de la vacuna (viruela vacuna o “cowpox”), 
una entermedad mucho más leve, él decidió comprobar ta 
veracidad del relato. En primer lugar, Jenner recogió raspados 
de las ampollas de las lesiones producidas por la viruela vacu- 
na. Luego, inoculó este material en un voluntario sano de 8 
años mediante la escarificación del brazo con una aguja con- 
taminada por el virus, La escarificación se convirtió en una 
protuberancia y en unos dias el voluntario desarrolló una 
entermedad leve pero se recuperó y nunca más contrajo la 
viruela vacuna ni la viruela. El proceso se denominó vacuna- 
ción, de la palabra latina weca, que significa vaca. Pasteur le 
dio este nombre en honor al trabajo de Jenner. La protección 
de la enfermedad proporcionada por la vacunación (o por la 
recuperación de la enfermedad en si) se denomina inmuni- 
dad. En el capitulo 17 describiremos los mecanismos de la 
inmunidad, 

Años después del experimento de Jenner, alrededor de 
1880, Pasteur descubrió el modo en que actúan las vacunas, 
Descubrió que la bacteria que produce el cólera aviario per- 
día su capacidad de causar enfermedad (pérdida de su viri- 
lencia o conversión en avinidenta) después de ser cultivada 
en el laboratorio durante períodos prolongados. Sin embar- 
go este microorganismo (asf como otros con disminución de 
la virulencia), podía inducir inmunidad contra infecciones 
ulteriores por cepas virulentas. El descubrimiento de este 
fenómeno condujo al experimento exitoso de Jenner con el 
virus de la viruela vacuna. Ambas enfermedades, viruela 
vacuna y viruela, son producidas por virus. Aun cuando el 
virus de la vacuna no es un derivado del virus de la viruela 
producido en el laboratorio, está tan estrechamente relacio- 
nade con él que puede inducir inmunidad contra ambos. 
Pasteur utilizó el término vacuna para designar a los culti- 
vos de microorganismos avirulentos utilizados para prevenir 
la enfermedad. 

El experimento de Jenner representó la primera vez que en 
la cultura occidental se utilizó un agente viral vivo, el virus 
de la vacuna, para producir inmunidad. En China los médi- 
cos habían inmunizado a pacientes con el siguiente método: 
obtenían costras de pústulas secas de una persona que presen- 
taba un caso leve de viruela, las molían hasta convertirlas en 
un polvo de grano fino e insertaban el polvo en la nariz de la 
persona que querían proteger. 

Algunas vacunas todavía se producen a partir de cepas 
microbianas avitulentas que estimulan la inmunidad contra 
una cepa virulenta relacionada. Otras vacunas se elaboran a 
partir de microbios virulentos muertos, de componentes ais- 
lados de microorganismos virulentos o por técnicas de inge- 
niería eenética. 
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EL NACIMIENTO DE LA FARMACOTERAPIA 
MODERNA: SUENOS DE UNA “BALA MAGICA” 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 
e Identiticar las contribuciones de Ehrlich y Fleming a la micro 
biologia realizadas 


Después de establecer la relación entre microorganismos Y 
entermedad los microbiólogos médicos se dedicaron a la bús- 
queda de sustancias con capacidad de destruir microorganismos 
patógenos sin dañar al animal ni al ser humano infectados, El 
tratamiento de las enfermedades mediante el empleo de tárma- 
cos se denominan farmacoterapia. Los agentes farmacotera- 
péuticos preparados en el laboratrio a partir de sustancias quí- 
micas se denomina fármacos sintéticos. Las sustancias quimi- 
cas producidas de torma natural por bacterias y hongos para 
actuar contra otros microoreanismos se denominan antibióti- 
cos. El éxito de la farmacoterapia se basa en el hecho de que 
algunos fármacos som más tóxicos para los microorganismos 
que para los huéspedes infectados por ellos. La terapéutica anti- 
microbiana se describirá con más detalle en el capítulo 20. 


LOS PRIMEROS FÁRMACOS SINTÉTICOS 


El médico alemán Paul Ehrlich fue el pensador imaginativo 
que inició la revolución de la quimioterapia. Cuando era 
estudiante de medicina Ehrlich especulaba sobre una “bala 
mágica" que pudiera alcanzar y destruir a un patógeno sin 
dañar al huésped infectado, Ehrlich emprendió la búsqueda 
de una bala similar a la que había imaginado y en 1910, des- 


FIGURA 1.5 Descubrimiento de los antibióticos. El antibiótico 
secretado por el hongo Penicillium durante su desarrollo inhibió 
el crecimiento de los bacterias. 


) ¿Cuáles son algunos de los problemas asociados con los 
antibióticos? 


pués de evaluar centenares de sustancias, halló un agente qui- 
mioterápico denominado salvarsán, un derivado arsenical efi- 
caz contra la sífilis. El agente se denominó salvarsán porque 
se consideraba que ofrecía la salvación de la sífilis y contenía 
arsénico. Antes de este descubrimiento la única sustancia 
química conocida en el arsenal médico europeo era un 
extracto de la corteza de un árbol sudamericano denominado 
duinina que había sido utilizado por los conquistadores 
españoles para tratar el paludismo. 

A fines de la década de 1930 los investigadores habían des- 
arrollado varios otros fármacos sintéticos que podían destruir 
microoreanismos. La mayoría de estos fármacos eran deriva- 
dos de colorantes, porqué los colorantes sintetizados y elabo- 
rados para las telas eran evaluados de modo sistemático en 
cuanto a sus cualidades antimicrobianas por los microbiólo- 
gos que buscaban una “bala mágica”. Además, en esa época se 
descubrieron las sulfamidas. 


UN ACCIDENTE AFORTUNADO: LOS ANTIBIÓTICOS 


En conrraste con las sultamidas, que se desarrollaron delibe- 
radamente a partir de una serie de sustancias químicas indus- 
triales, el primer antibiótico se descubrió de forma accidental, 
Alexander Fleming, un médico y bacteriólogo escocés, estu- 
vo a punto de tirar algunas placas de cultivo que habían sido 
contaminadas por un hongo filamentoso. Afortunadamente 
Fleming echó un segundo vistazo a la curiosa forma de creci- 
miento que aparecía en las placas contaminadas: alrededor 
del hongo había una zona clara, en la que el crecimiento bac- 
teriano estaba inhibido (fig. 1.5). La placa real se muestra en 
la figura 20.1. Fleming había encontrado un hongo capaz de 
inhibir el crecimiento de una bacteria. Este hongo fue identi- 
ficado más tarde como Penicillium chrysogenum y en 1928 
Fleming denominó penicilina a este inhibidor activo de los 
hongos. Por lo tanto, la penicilina es un antibiótico product- 
do por un hongo. Su enorme utilidad no se evidenció hasta la 
década de 1940, cuando por fin fue evaluada en ensayos cli- 
nicos y producida en forma masiva. 

Desde entonces se han descubierto millares de antibióticos 
nuevos. Lamentablemente, los antibióticos y otros fármacos 
quimioterápicos no carecen de inconvenientes. Muchos de 
ellos son demasiado tóxicos para los seres humanos y por ende 
no pueden ser utilizados en la práctica; destruyen a los micro- 
bios patógenos pero también producen efectos perjudiciales 
en el huésped infectado. Por razones que describiremos más 
adelante, la toxicidad para los seres humanos es un problema 
de importancia particular en el desarrollo de fármacos antivi- 
rales, El crecimiento de los virus depende de procesos vitales 
de las células huéspedes normales. En consecuencia, hay muy 
pocos fármacos antivirales exitosos porque un fármaco que 
interfiera en la reproducción del virus probablemente afecta- 
ría a las células no infectadas del cuerpo. 

Otro problema importante asociado con los antimicrobia- 
nos es la aparición y la diseminación de nuevas variedades de 
microorganismos que son resistentes a los antibióticos. En el 
transcurso de los años cada vez más microorganismos han de- 
sarrollado resistencia a los antibióticos que en aleún momen- 
to fueron eficaces contra ellos. La resistencia a los fármacos es 
resultado de cambios genéticos en los microbios que les per- 


miten tolerar cierta cantidad de un antibiótico que normal- 
mente los inhibiría (véase el recuadro en el capítulo 24), 
Estos cambios podrían incluir la producción microbiana de 
sustancias químicas (enzimas) que inactivarian al antibiótico, 
cambios en la superficie de un microbio que impedirían la 
adherencia del antibiótico a él y la imposibilidad de que un 
antibiótico ingresara en el microbio. 

La aparición reciente de Staphylococcus aureus y 
Enterococcus faecalis resistentes a la vancomicina ha alarmado 
a los profesionales de la salud porque indica que en el futuro 
cercano algunas infecciones bacterianas antes tratables pue- 
den transformarse en imposibles de tratar con antibióticos. 


TENDENCIAS MODERNAS EN MICROBIOLOGÍA 
OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


a Definir bacteriología, micolegia, porasitología, inmunología 
y virologia 

s Explicar la importancia de lo tecnologia del DNA 
recombinante, 


Para resolver la resistencia a los fármacos, identificar los virus 
y desarrollar vacunas se requieren técnicas de investigación 
sofisticadas y estudios correlacionados sobre los que nunca se 
soñó en la época de Koch y Pasteur. 

El conjunto de trabajos desarrollados en la Edad de Oro de 
la Microbiología fue la base de los impresionantes logros 
alcanzados durante el siglo XX (cuadro 1.1). Se desarrollaron 
nuevas ramas de la microbiología, como la inmunología y la 
virología. Más recientemente el desarrollo de un conjunto de 
métodos nuevos conocidos como tecnología del DNA recom- 
binante revolucionó la investigación y las aplicaciones prác- 
ticas en todas las áreas de la microbiología. 
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BACTERIOLOGÍA, MICOLOGIA Y PARASITOLOGÍA 


La bacteriología, el estudio de las bacterias, comenzó con la 
primera observación de van Leeuwenhoek de los raspados de 
dientes. Desde entonces se siguen descubriendo regularmente 
nuevas bacterias patógenas. Muchos bacteriólogos, como su 
predecesor Pasteur, investigan la actividad de las bacterias en 
los alimentos y el ambiente. Un descubrimiento interesante 
fue el de 1997, cuando Heide Schulz descubrió una bacteria 
lo suficientemente grande como para ser observada a simple 
vista (0,2 mm de ancho). Esta bacteria, que Schulz denomi- 
nó Thiomargarita namibiensis, vive en el lodo de las costas afri- 
canas. Thiomargarita es inusual debido a su tamaño y a su 
nicho ecológico. La bacteria consume sulfuro de hidrógeno, 
que podría ser tóxico para los animales que residen en el lodo 
(fig. 11.26). 

La micologia, el estudio de los hongos, comprende ramas 
médicas, agricolas y ecológicas. Recuérdese que el trabajo de 
Bassi que condujo a la teoría germinal de la enfermedad se 
basó en un hongo patógeno, Las tasas de infecciones micóti- 
cas han aumentado durante la última década y explican el 
10% de las infecciones intrahospitalarias. Se considera que 
los cambios ambientales y climáticos (sequedad intensa) son 
las causas del aumento de diez veces en las infecciones por 
Coccidioides immitis en California. En la actualidad se están 
investigando nuevas técnicas para diagnosticar y tratar las 
infecciones micóticas. 

La parasitologia es el estudio de los protozoos y los gusanos. 
Como muchos helmintos son lo bastante grandes como para 
ser observadas a simple vista, se los conoce desde hace miles 


de años. Una hipótesis postula que la insienia médica, el 
caduceo, representa la eliminación de los gusanos de Guinea 
(fig. 1.6). 


(El texto continúa en la página 16) 


(a) {b} 


FIGURA 1.6 Parasitología: el estudio de protozoos y gusanos. (a) El caduceo, simbolo de la 
profesión médica, puede haberse diseñado después del procedimiento para lo eliminación de 
los gusanos de Guinea. (b) Un médico extrae un gusano de Guinea [Dracunculus medinensis) 


del tejido subcutáneo de un paciente enroscándolo en un palillo, 


? ¿En qué difieren la bacteriologia, la micologia y la parasitologia? 
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Premio Mobel 

Emil A. von Behring 
Ronald Rass 

Robert Koch 

Poul Ehrlich 

Elie Metchnikof 


Alexander Fleming, 
Emst Chain 
y Howard Florey 


Selman A, WWaksman 


Hons A, Krebs 


John F Enders, 
Thomas H- Weller 
y Frederick ©. Robbins 


Joshua Lederberg, 
George Beadle 
y Edward Tatum 


Jomes D. Watson, 
Frances H. €. Crick 
y Maurice A. E Wilkins 


Francois Jacob, 
Jocques Monod 
y André Lwof 


Peyton Rous 


Robert Holley. 
Har Gobind Khorana 
y Marshall VV. Nirenberg 


Max. Delbrick, 
Alfred D. Hershey 
y Salvador E. Luria 


Gerold M. Edelman 
y Rodney R, Porter 


Renato Dulbecco, 
Howard Temin 


y David Baltimore 


Daniel Nathans, 
Hamilton Smith 
y Werner Arber 


Ana 
de presentacion 


1901 
1907 
1905 
1908 
1908 


1945 


1952 
1953 


1954 


1958 


1962 


1903 


1966 
1968 


1969 


1972 


1975 


1978 


Pais 
de nocimiento 


Alemania 
Inglalerra 
Alemania 
Alemania 
Rusia 
Escocia 
Inglaterra 
Inglaterra 
Ucrania 


Alemania 


Estados Unidos 


Estodos Unidos 


Estados Unidos 
Inglaterra 
Mueva Zelanda 


Francia 


Estados Unidas 


Estados Unidos 
Lo India 
Estodos Unidos 


Alemania. 
Estados Unidos 
Malla 


Estados Unidos 
Inglaterra 


Estados Unidos 


Estados Unidas 
Estados Unidos 
Suiza 


Premios Nobel seleccionados otorgados por la investigación en microbiología 


Contribución 
Elaboración de uno antitoxina difiérica 
Descubrimiento del modo de transmisión del paludismo. 
Cultivo de la becterla de lo tuberculosis. 
Desarrollo de teorias sobre la inmunidad. 


Descripción de la fagocitosis, la ingestión de materiales 
sólidos por las células. 


Descubrimiento de lo penicilina, 


Descubrimiento de la estreptomicina: 


Descubrimiento de los pasos quimicos del ciclo de Krebs en 
al metabolismo de los hidratos de carbono. 


Cultivo del poliovirus en cultivos celulares. 


Descripción del control genético de las reacciones 
bioquímicas. 


Identificación de la estructura físico del DINA. 


Descripción del modo en que la sintesis de proteinas es 
regulada en los bocterios. 
Descubrimiento de virus que producen cáncer 


Descubrimiento del código genético para los amincácidos. 


Descripción del mecanismo de la infección viral de las 
células bacterianas. 


Descripción de la naturaleza y la estructura de los 
anticuerpos. 

Descubrimiento de la transeriplasa inversa y descripción 
del modo en que los virus con RNA podrian causar 


cóncer. 


Descripción de la acción de los enzimos de restricción 
(utilizados ahora en lo tecnología del DINA, recombinante], 


¡Continúa] 
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Premios Nobel seleccionados otorgados por la investigación en microbiología (cont.) 


Premio Mobel 


Pater Mitchell 
Paul Berg 
Auron Klug 


Borbara MecClintock 


Cesar Milstein, 
Georges J.F kohler 
y Niels Kal Jerne 
Susumu Tonegowa 
Johann Deisenhofer, 
Robert Huber 

y Hartmut Michel 


J. Michael Bishop 
y Harold E. Varmus 


Joseph E. Murray 
y E. Dannall Thomas 


Edmond H. Fisher 
y Edwin G. Krebs 


Richard |. Roberts 
y Phillip A. Sharp 


Kory B. Mullis 
Michael Smith 


Pater E, Doherty 
y Roll M. Zinkernagel 


Stanley B. Prusiner 


Peter Agre 
y Roderick MadKinnon 


Aaron Ciechanower, 
Avram Hershko 
e Ihin Rose 


Barry Marshall 
y] Robin WWoren 


AñO 

de presentación 
1978 
1980 


1982 


1983 


1984 


1987 


1988 


1987 


2003 


2004 


2005 


Pais 
de nacimiento 
Inglaterra 
Estados Unidos 


Sudálrica — 


Estados Unidos 


Argentina 
Alemania 
Dinamarca 


Jopón 


Alemania 


Estados Unidos 
Estados Unidos 
Estodos Unidos 
Gran Breloña 

Esiodos Unidos 
Estados Unidos 


Conodá 


Austrolio 
Suiza 


Estados Unides 


Estados Unidos 


israel 
roel 
Estados Unidos 


Australia 


Contribución 


Desdripción de los mecanismos quimioosmóticos para 
la sintesis del ATP. 


Realización de experimentos en el corte y empalme de los 
genes [tecnología del DMA recombinante], 


Descripción de la estructura del virus del mosaico del 
tabaco. 


Descubrimiento-de los tronsposones [segmentos pequeños 
de DINA que pueden moverse de una región de una 
molécula de DNA a otra]. 


Desarrollo de une tècnica para la producción de onticuer 
pos monoclonales [anticuerpos puros Únicos). 


Descripción de le genética de la producción de anticuer 
pos: 


Descripción de la estructura de los pigmentos fotosintáticos 
bacterianos, 


Descubrimiento de los genes que causan cáncer, denomina- 
dos oncogenes, 


Realización del primer trasplante de órgano exitoso median 
te el empleo de agentes inmunosupresores, 


Descubrimiento de los proleincinosas, enzimas que regulan 
el crecimiento celular. 


Descubrimiento de que un gen puede separarse en segmen- 
tos diferentes de DINA. 


Descubrimiento de la reacción en cadeno de la polimerasa 
pora amplificar [formar copias múltiples) el DMA. 


Descubrimiento de un procedimiento para modificar el DMA 
o fin de producir nuevos proteínas. 


Descubrimiento del modo en que las células T citolóxicos 
reconocen las células infectadas por virus antes de su des 
ueción. 


Descubrimiento y denomineción de particulas infecciosas 
proteináceas [priones| y demostración de uno relación 
entre los prlones y las enfermedodes neurológicos mortales 
en los seres humanos y los animales. 


Descubrimiento de los canales de agua e iónicos en las 
membranas plasmáticas: 


Descubrimiento del modo-en que las célulos se deshocen 
de los profeinas no deseados en los prolecasomas 


Descubrimiento de que Helicobacter pylori causa úlceros 
péplicos. 
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Se están descubriendo nuevas enfermedades parasitarias en 
los seres humanos a medida que los trabajadores se exponen 
mientras abren la selva tropical. También se están encontran- 
do enfermedades parasitarias desconocidas con anterioridad en 
pacientes cuyos sistemas inmunitarios han sido suprimidos por 
trasplantes de órganos, quimioterapia antineoplásica y SIDA. 

En la actualidad la bacteriologia, la micologia y la parasito- 
logía se encuentran en una “era de oro de la clasificación”. 
Los adelantos recientes en la genómica, el estudio de todos 
los genes de un organismo, permitieron que los científicos 
clasificaran las bacterias y los hongos de acuerdo con sus rela- 
ciones genéticas con otras bacterias, hongos y protozoos. 
Ántes estos microorganismos se clasificaban según un núme- 
ro limitado de características visibles, 


IMMUNOLOGÍA 


La inmunología, el estudio de la inmunidad, en la cultura 
occidental se remonta al desarrollo de la primera vacuna ide- 
ada por Jenner en 1796. Desde entonces el conocimiento del 
sistema inmunitario se ha ido acumulando de manera unifor- 
me, para expandirse con rapidez en el siglo xx. Ahora se dis- 
pone de vacunas contra numerosas enfermedades, como el 
sarampión, la rubéola, la parotiditis endémica, la varicela, la 
neumonía neumocócica, el tétanos, la tuberculosis, la gripe, 
la tos ferina, la poliomielitis y la hepatitis B. La vacuna anti- 
variólica resultó tan eficaz que la enfermedad ha sido erradi- 
cada. Los funcionarios de salud pública estiman que la polio- 
mielitis será erradicada en el transcurso de algunos años gra- 
cias al empleo de la vacuna antipoliomielítica. En 1960 se 
descubrieron los interferones, sustancias producidas por el sis- 
tema inmunitario de nuestro cuerpo. Los interferones in- 
hiben la replicación de los virus y han motivado considera- 
bles investigaciones relacionadas con el tratamiento de las 
enfermedades virales y el cáncer. Uno de los desafíos mayores 
de los inmunélogos de este siglo es averiguar el modo en que 
puede estimularse el sistema inmunitario para eliminar el 
virus que causa el SIDA, una enfermedad que destruye el sis- 
tema inmunitario. 

Un adelanto fundamental en la inmunología sucedió en 
1933, cuando Rebecca Lancefield propuso la clasificación de 
los estreptococos según serotipos (variantes dentro de una 
especie) sobre la base de ciertos componentes de la pared 
celular de las bacterias. Los estreptococos causan una diversi- 
dad de enfermedades, como angina (angina roja), shock tóxi- 
co estreptocócico y septicemia. Su investigación permite la 
identificación rápida de estreprococos patógenos específicos 
por medio de técnicas inmunológicas, 


VIROLOGIA 


El estudio de los virus, la virología, surgió durante la Edad de 
Oro de la Microbiologia. En 1892 Dimitri lwanowski informó 
que el microorganismo causante de la enfermedad del mosai- 
co del tabaco era tan diminuto que atravesaba filtros lo bas- 
tante finos como para impedir el paso de todas las bacterias 
conocidas. En esa época Iwanowski no sabía que el microor- 
ganismo en cuestión era un virus en el sentido que le damos 
hoy al término. En 1935 Wendell Stanley demostró que ese 


microorganismo, denominado virus del mosaico del tabaco, 
presentaba características muy diferentes de las de otros 
microorganismos y era tan simple y homogéneo que podía ser 
cristalizado como si fuera un compuesto químico. El trabajo 
de Sranley facilitó el estudio de la estructura y la composición 
química de los virus. Desde el desarrollo del microscopio elec- 
trónico, en la década de 1940, los microbidlogos han podido 
observar con detalle la estructura de los virus y hoy se sabe 
mucho acerca de su estructura y actividad. 


TECNOLOGÍA DEL DNA RECOMBINANTE 


En la actualidad los microorganismos pueden ser manipulados 
por ingeniería genética para elaborar grandes cantidades de 
hormonas humanas y otras sustancias médicas que se necesi- 
tan con urgencia, A fines de la década de 1960 Paul Berg 
demostró que los fragmentos de DNA humano o animal 
(genes) que codifican proteínas importantes pueden adherir- 
se al DNA bacteriano. El híbrido resultante fue el primer 
ejemplo de DNA recombinante. Cuando este DNA se inser- 
ta en bacterias (y otros microorganismos) puede utilizarse 
para elaborar grandes cantidades de la proteína deseada. La 
tecnología que se desarrolló a partir de esta técnica se deno- 
mina tecnología del DNA recombinante o ingeniería gené- 
tica y tuvo sus orígenes en dos disciplinas relacionadas. La 
primera, la genética microbiana, estudia los mecanismos por 
los cuales los microorganismos heredan rasgos. La segunda, la 
biología molecular, estudia de manera específica el modo en 
que la información genética es transportada en las moléculas 
de DNA, y cómo el DNA dirige la sintesis de proteínas. 

Aunque la biología molecular abarca todos los organismos, 
eran parte de lo que se sabe acerca de la forma en que los 
penes codifican rasgos específicos ha sido aprendido a través 
de experimentos con bacterias. Hasta la década de 1930 toda 
la investigación genética se basaba en el estudio de células 
vegetales y animales pero en la década de 1940 los científicos 
centraron su atención en los organismos unicelulares, sobre 
todo las bacterias, que presentan varias ventajas para la 
investigación genética y bioquímica. En primer lugar, las 
bacterias son menos complejas que las plantas y los animales. 
En segundo lugar, los ciclos vitales de muchas bacterias duran 
menos de una hora, de modo que los científicos pueden cul- 
tivar cantidades muy grandes de células individuales para su 
estudio en un tiempo relativamente breve. 

Una vez que la ciencia se centró en el estudio de la vida 
unicelular se alcanzó con rapidez un gran desarrollo en la 
genética. En 1941 George W. Beadle y Edward L. Tatum 
demostraron la relación entre penes y enzimas. En 1944 
Oswald Avery, Colin MacLeod y Maclyn MeCarty establecie- 
ron que el DNA era el material genético. En 1946 Joshua 
Lederberg y Edward L. Tatum descubrieron que el material 
genético podía transterirse de una bacteria a otra mediante un 
proceso denominado conjugación. Más tarde, en 1953, James 
Watson y Francis Crick propusieron un modelo de la estruc- 
tura y la replicación del DNA. A comienzos de la década de 
1960 se produjo una nueva explosión de descubrimientos 
relacionados con el modo en que el DNA controla la síntesis 
de proteínas. En 1961 François Jacob y Jacques Monod descu- 
brieron el RNA mensajero (ácido ribonucleico), una sustan- 


cia quimica implicada en la sintesis proteica, y con posterio- 
ridad realizaron las primeras observaciones importantes sobre 
la regulación del funcionamiento de los senes en las bacte- 
rias. Durante el mismo periodo los científicos lograron desci- 
frar el código genético y en consecuencia pudieron compren- 
der el modo en que la información para la síntesis de protei- 
nas en el RNA mensajero se traduce en la secuencia de ami- 
noácidos para sintetizar las proteínas. 


LOS MICROORGANISMOS 
Y EL BIENESTAR HUMANO 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


a Mencienar al menos cuatro octividedes beneficiosas de las 
microorganismos. 


Como se mencionó antes, sólo la minoría de los microorga- 
nismos son patógenos. También representan una minoría los 
microbios que causan deterioro de los alimentos, como las 
manchas blandas en las frutas y los vegetales, la putrefacción 
de las carnes y la rancidez de las grasas v los aceites. La enor- 
me mayoría de los microbios benefician de muchas maneras a 
los seres humanos, a otros animales y a las plantas. En las sec- 
ciones siguientes se destribuirán algunas de estas actividades 
beneficiosas, que sé tratarán con más detalle en capitulos pos- 
teriores. 


RECICLADO DE ELEMENTOS VITALES 


Los descubrimientos realizados por dos microbiólogos en la 
década de 1880 constituyen la base del conocimiento actual 
de los ciclos bioquímicos que mantienen la vida sobre la 
Tierra. Martinus Beijerinck y Sergei Winogradsky fueron los 
primeros en demostrar que las bacterias contribuyen al reci- 
clado de elementos virales entre el suelo y la atmósfera. La 
ecología microbiana, el estudio de las relaciones entre los 
microoreanismos y su ambiente, nació con la investigación de 
Beijerinck y Winogradsky. Hoy la ecología microbiana se ha 
ramificado e incluye el estudio de las interacciones de las 
poblaciones microbianas con plantas y animales en distintos 
ambientes. Entre las preocupaciones de los ecólogos micro- 
bianos figuran la contaminación de las aguas y la presencia de 
sustancias químicas tóxicas en el ambiente. 

Los elementos químicos carbono, nitrógeno, oxigeno, azu- 
tre y fósforo son esenciales para la vida y están disponibles en 
cantidades abundantes pero no siempre en las formas en que 
los microorganismos pueden utilizarlos. Son fundamental- 
mente los microorganismos los que convierren estos elemen- 
tos en formas que pueden ser utilizadas por las plantas y los 
animales. Los microorganismos, sobre todo las bacterias y los 
hongos, desempeñan un papel clave en la devolución del diá- 
xido de carbono a la atmóstera cuando descomponen dese- 
chos orgánicos y plantas y animales muertos. Las algas, las 
cianobacterias y las plantas superiores utilizan el dióxido de 
carbono durante la fotosíntesis para producir hidratos de car- 
bano para los animales, los hongos y las bacterias. El nitróge- 
no abunda en la armóstera pero debe ser convertido en una 
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forma utilizable por las bacterias para que esté disponible para 
las plantas y los animales. Sólo las bacterias pueden lograr 
esta conversión de forma natural. 


TRATAMIENTO DE AGUAS RESIDUALES: 
UTILIZACIÓN DE MICROBIOS PARA 
EL RECICLADO DEL AGUA 


Con el aumento de la conciencia de la necesidad de preservar 
el ambiente las personas se han vuelto más conscientes de la 
responsabilidad de reciclar la preciada agua y evitar la conta- 
minación de los ríos y los océanos. Entre los principales con- 
caminantes figuran las aguas residuales, que contienen ex- 
crementos humanos, agua de desecho, residuos industriales y 
aguas superficiales de arrastre. Las aguas residuales conrienen 
un 99,9% de agua con unas centésimas de 1% de sólidos en 
suspensión; el resto está formado por una diversidad de mate- 
riales disueltos. 

Las plantas de tratamiento de aguas residuales eliminan los 
materiales indeseables y los microorganismos perjudiciales. 
Para ello los tratamientos combinan varios procesos físicos y 
químicos con la utilización de microbios beneficiosos. 
Primero se eliminan los sólidos grandes como el papel, la 
madera, el vidrio, la grava y el plástico; queda el líquido con 
materiales orgánicos que las bacterias convierten en subpro- 
ductos como dióxido de carbono, nitratos, fosfatos, sulfatos, 
amoníaco, sulfuro de hidrógeno y metano. El tratamiento de 
las aguas residuales se describirá en detalle en el capítulo 27. 


BIORREMEDIACION: UTILIZACIÓN DE MICROBIOS 
PARA ELIMINAR CONTAMINANTES 


En 1988 los científicos comenzaron a utilizar microbios para 
eliminar contaminantes y desechos tóxicos producidos por 
diversos procesos industriales. Por ejemplo, algunas bacterias 
pueden usar realmente contaminantes como fuentes de ener- 
gia; otras producen enzimas que degradan toxinas en sustan- 
cias menos dañinas. Mediante el empleo de bacterias de estas 
maneras, un proceso conocido como biorremediación, las 
toxinas pueden ser eliminadas de los pozos subterráneos, de 
los derrames de sustancias químicas, de los sitios de desechos 
tóxicos y de derrames de aceite, como en el desastre de Exxon 
Valdez de 1989 (véase el recuadro en el capítulo 2, p. 33). 
Además, las enzimas bacterianas se utilizan en la limpieza de 
desagúes para eliminar obstrucciones sin el agregado de sus- 
tancias químicas perjudiciales para el ambiente. En aleunos 
casos se utilizan microorganismos autóctonos del ambiente; 
en otras se emplean microbios genéticamente modificados. 
Entre los microbios empleados con mayor frecuencia en la 
biorremediación figuran ciertas especies de bacterias de los 
géneros Pseudomonas y Bacillus. Las enzimas de Bacillus tam- 
bién se emplean en los detergentes utilizados en el hogar para 
eliminar manchas de la ropa. 


CONTROL DE PLAGAS DE INSECTOS MEDIANTE 
MICROORGANISMOS 


Además de la diseminación de enfermedades, los insectos 
pueden causar daños devastadores en las cosechas. Por consi- 
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guiente, el control de las plagas de insectos es importante 
para la agricultura así como para la prevención de las enfer- 
medades humanas. 

La bacteria Bacillus thuringiensis fue ampliamente utilizada 
en los Estados Unidos para controlar plagas como el gusano 
de la alfalfa, el gusano alambre (gusano cogollero), el taladra- 
do del maíz, las orugas blancas de la col, el gusano del tabaco 
y las larvas de las orugas de los árboles frutales, La bacteria se 
incorpora al polvo para fumigar que se aplica sobre los culti- 
vos de los que se alimentan estos insectos. Las bacterias pro- 
ducen cristales de proteínas que son tóxicos para el aparato 
digestivo de los insectos. El gen de la toxina se ha insertado 
en algunas plantas para convertirlas en resistentes al insecto. 

Mediante el empleo del control de insectos por métodos 
microbianos en lugar de químicos los granjeros pueden evitar 
daños del ambiente Muchos insecticidas químicos, como el 
DDT, permanecen en el suelo como contaminantes tóxicos y 
por último se incorporan a la cadena de alimentos. 


BIOTECNOLOGÍA MODERNA Y TECNOLOGÍA 
DEL DNA RECOMBINANTE 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Mencionar dos ejemplos de biotecnología basada en la utii- 
zación de la tecnología de DMA recombinante y dos ejer 
plas en los que no se la emplee 


Al comienzo de este capítulo se mencionó el uso comercial de 
microorganismos para producir varios alimentos y compues- 
tos químicos comunes. Estas aplicaciones prácticas de la 
microbiología se denominan biotecnologia. Si bien esta prác- 
tica ha sido utilizada de algún modo durante siglos, las técni- 
cas se han tomado mucho más sofisticadas en las últimas 
décadas. En los últimos años la biotecnologia ha sufrido una 
revolución a través del advenimiento de la tecnología del 
DONA recombinante para expandir el potencial de las bacte- 
rias, las virus y las levaduras y otros hongos como fábricas bio- 
químicas en miniatura. También se utilizan cultivos de célu- 
las vegetales y animales así como plantas y animales intactos 
como células y oreanismos recombinantes. 

Con cada año que pasa aumentan las aplicaciones de la 
tecnología del DNA recombinante. Estas técnicas se utilizan 
desde hace mucho tiempo para producir ciertas proteínas 
naturales, vacunas y enzimas. Estas sustancias tienen un gran 
potencial de uso en medicina; algunas de ellas se describen en 
el cuadro 9.1 de la página 268. 

Un resultado muy fascinante e importante de las técnicas 
del DNA recombinante es la terapia génica, es decir la inser- 
ción de un gen faltante o la sustitución de uno defectuoso en 
células humanas. Esta técnica se basa en el uso de un virus 
inocuo para transportar el gen faltante o nuevo en ciertas 
células huésped, donde el gen se selecciona y se inserta en el 
cromosoma apropiado. Desde 1990 la terapia génica se utiliza 
para tratar a pacientes con deficiencia de adenosina desami- 
nasa (ADA) (una causa de inmunodeficiencia combinada 
prave, trastorno en el cual las células del sistema inmunitario 
están inactivas o faltan), la distrofia muscular de Duchenne 
(una enfermedad que destruye los músculos), la fibrosis quis- 


tica (una enfermedad de las porciones secretoras de las vías 
respiratorias, el páncreas, las glándulas salivales y las glándu- 
las sudoriparas) y la deficiencia de receptores de LDL (una 
alteración en la cual los receptores de las lipoproteínas de 
baja densidad son defectuosos (LDL) y las LDL no puede 
ingresar en las células. La LDL permanece en la sangre en 
concentraciones elevadas y aumenta el riesgo de aterosclero- 
sis y enfermedad coronaria debido a que conduce a la forma- 
ción de placas grasas en los vasos sanguíneos. Aún se están 
evaluando los resultados. En el futuro también podrán tratar- 
se con terapia génica ciertas enfermedadese penéticas, inclui- 
da la hemofilia (una incapacidad de coagular normalmente la 
sangre), la diabetes (concentraciones elevadas de azúcar en 
sangre), la drepanocitosis (una enfermedad con clases anor- 
males de hemoglobina) y un tipo de hipercolesterolemia 
(aumento de la concentración sanguínea de colesterol). 

Más allá de las aplicaciones médicas, las técnicas de DNA 
recombinante también se aplican a la agricultura. Por ejem- 
plo, se han desarrollado cepas de bacterias genéticamente 
alteradas para proteger las frutas del daño por heladas y tam- 
bién se han modificado bacterias para el control de insectos 
que dañan los cultivos. Las bacterias también se han utilizado 
para mejorar el aspecto, el sabor y la vida de anaquel de las 
frutas y los vegetales, Los usos potenciales del DNA recombi- 
nante en la agricultura incluyen la resistencia a las sequías, la 
resistencia a los insectos y a las enfermedades microbianas y 
la mayor tolerancia a la temperatura de los cultivos. 


MICROORGANISMOS Y ENFERMEDADES 
HUMANAS 


OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


e Deini merion normal y resistencia, 
* Definir y describir diversas enlermedades infecciosos. 
e escribir enfermedades infecciosos emergentes. 


MICROFLORA NORMAL 


Los seres humanos viven en un mundo repleto de microbios 
desde el nacimiento hasta la muerte y todos tienen una varie- 
dad de microorganismos sobre la superficie corporal y en el 
interior del cuerpo. Estos microorganismos constituyen la 
microflora normal, o fora” (fig. 1.7). La microflora normal 
no solo no nos perjudica sino que además en algunos casos en 
realidad nos beneficia. Por ejemplo, la microflora normal de 
algunos sitios mos protege de ciertas enfermedades porque 
impide el sobrecrecimiento de microbios perjudiciales mien- 
tras que la de otros sitios produce sustancias útiles como vita- 
mina K y algunas vitaminas del grupo B. Lamentablemente, 
en algunas circunstancias la microflora normal puede produ- 
cir enfermedad o infectar a algunas personas que están en 
contacta con nosotros. Por ejemplo, cuando ciertas bacterias 
de la microflora normal abandonan su hábitat, pueden causar 
enfermedad. 


pi e 


* Alguna vez se considerá que las bacterias y los hongos eran plantas y por 
esc se utilizó el término flora. 


¡Cuándo contribuye un microoreanismo a la salud humana 
y cuándo es un precursor de enfermedades! La distinción 
entre salud y enfermedad es en gran parte un equilibrio entre 
las defensas naturales del cuerpo y la capacidad de producir 
enfermedad de los microorganismos. El hecho de que nuestros 
cuerpos venzan las tácticas ofensivas de un microorganismo 
particular depende de nuestra resistencia, es decir de la capa- 
cidad de detener a las enfermedades. Una resistencia natural 
importante es la proporcionada por la piel, las mucosas, los 
cilios, el ácido del estómago y las sustancias químicas antimi- 
crobianas como los interferones. Los microbios pueden ser 
destruidos por los glóbulos blancos, la respuesta inflamatoria, 
la fiebre y por respuestas específicas de nuestro sistema inmu- 
nitario. A veces nuestras defensas naturales no son lo bastan- 
te poderosas como para vencer al invasor y deben ser comple- 
mentadas con antibióticos u otros fármacos. 


ENFERMEDADES INFECCIOSAS 


Una enfermedad infecciosa es una enfermedad en la que los 
patógenos invaden a un huésped susceptible, como por ejem- 
plo un ser humano o un animal. En el proceso el patógeno 
lleva a cabo al menos parte de su ciclo vital dentro del hués- 
ped y con frecuencia se produce la enfermedad. A fines de la 
Segunda Guerra Mundial muchas personas creyeron que las 
enfermedades infecciosas estaban bajo control, Pensaban que 
el paludismo sería erradicado si se utilizaba el insecticida 
DDT para matar a los mosquitos, que una vacuna prevendria 
la difteria y que las mejores medidas de higiene ayudarían a 
prevenir la transmisión del cólera. El paludismo está lejos de 
ser eliminado. Desde 1986 se han identificado brotes locales 
en Nueva Jersey, California, Florida, Nueva York y Texas y la 
enfermedad infecta a 300 millones de personas de todo el 
mundo. En 1994 en los Estados Unidos aparecieron casos de 
difteria introducidos por viajeros de los estados recién inde- 
pendizados de la ex Unión Soviética que sufrían una epide- 
mia de difteria masiva. La epidemia pudo ser controlada en 
1998. Todavía se producen brotes de cólera en países menos 
desarrollados del mundo. 


ENFERMEDADES INFECCIOSAS EMERGENTES 


Estos brotes recientes señalan el hecho de que las enfermeda- 
des infecciosas no sólo no están desapareciendo sino que ade- 
más parecen estar resurgiendo y aumentando. Por otra parte 
en los últimos años han aflorado varias enfermedades nuevas, 
las denominadas enfermedades infecciosas emergentes 
(ETE). Estas enfermedades son nuevas o cambiantes y están 
aumentando o tienen el potencial de aumentar su incidencia 
en el futuro cercano. Algunos de los factores que han contri- 
buido al surgimiento de las EIE son los cambios evolutivos de 
los microorganismos existentes, la diseminación de enferme- 
dades conocidas a nuevas regiones geográficas o a poblacio- 
nes nuevas por los medios de transporte modernos y el 
aumento de la exposición humana a nuevos agentes infec- 
ciosos en regiones que están sufriendo cambios ecológicos 
como la deforestación y la construcción. Un número crecien- 
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FIGURA 1.7 Varios tipos de bacterias halladas como parte de 
la microflora normal en la superficie la lengua humana. 


) ¿Por qué es beneficiosa la microflora normal? 
& 


te de incidentes en los últimos años resalta la magnitud del 
problema. 

La influenza aviar A o gripe aviar A (H5N1) llamó la 
atención del público en 2003 cuando produjo la muerte de 
millones de pollos y de 24 personas en ocho países del sudes- 
te de Asia. Los virus de la influenza aviar afectan a las aves de 
todo el mundo. Ciertas aves silvestres, en especial las acuari- 
cas, no contraen la enfermedad pero portan el virus en su 
intestino y lo diseminan con la saliva, las secreciones nasales 
y los excrementos. Con frecuencia las aves silvestres conta- 
gian la influenza a las aves domésticas, en las que el virus pro- 
duce la muerte. 

Los virus de la influenza A se encuentran en varios tipos de 
animales, entre ellos patos, pollos, cerdos, ballenas, caballos y 
focas. Por lo general cada subtipo del virus es específico de 
una especie determinada pero el virus de la influenza A habi- 
tual en una especie a veces produce un entrecruzamiento y 
causa la enfermedad en otra especie y todos los subtipos del 
virus de la influenza A pueden infectar a las aves, Aunque no 
es usual que las personas contraigan infecciones por este virus 
directamente de los animales, se han informado infecciones 
humanas esporádicas y brotes causados por ciertos virus de la 
influenza Á aviaria así como por los virus de la influenza por- 
cina. 

Las infecciones humanas por el virus de la influenza aviar 
detectadas desde 1997 no resultaron en una transmisión 
interhumana sostenida. Sin embargo, como los virus influen- 
za tienen la posibilidad de cambiar y obtener la capacidad de 
diseminarse con facilidad entre las personas, es importante 
controlar la infección humana y la transmisión interpersonal 
(véase el recuadro del capítulo 13, p. 406). 

El síndrome respiratorio agudo grave (SARS en inglés) 
apareció por primera vez en el sur de China a fines de 2002 y 
en 2003 se diseminó por todo el mundo. Se trata de una 
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enfermedad respiratoria causada por una nueva variedad de 
coronavirus (virus que se asocian con el restrio común y otras 
infecciones de las vías respiratorias superiores.) Los síntomas 
del SARS incluyen fiebre, malestar general, mialgias, tos no 
productiva (seca), disnea, escalofrios, cefaleas y diarrea. La 
enfermedad se disemina sobre todo por el contacto interper- 
sonal. No hay ningún tratamiento eficaz y la mortalidad es 
del 5 al 10%, en especial entre los ancianos y en personas con 
otros problemas médicos. En los casos más recientes la enfer- 
medad se adquirió de modo accidental en laboratorios en 
abril de 2004. 

La encefalitis del oeste del Nilo (o encefalitis del Nilo 
occidental) es una enfermedad causada por el virus del oeste 
del Nilo, que puede producir encefalitis (inflamación enceta- 
lica). Se la diagnosticó por primera vez en la región occiden- 
tal del Nilo en Uganda en 1937. En 1999 el virus apareció por 
primera vez en seres humanos en Norteamérica en la ciudad 
de Nueva York, en 2004 infecté a más de 2 000 personas en 
47 estados y en la actualidad está establecido en aves no 
migratorias en 47 estados, El virus, que es transportado por las 
aves, se transmite entre ellas y es transmitido a los caballos y 
los seres humanos por mosquitos, Es posible que este virus 
haya ingresado en los Estados Unidos con un viajero infecta- 
do o en aves migratorias. 

En 1996 los países de todo el mundo se rehusaron a imper- 
tar carne del Reino Unido, donde cientos de miles de vacas 
nacidas después de 1985 habían muerto debido a una epide- 
mia de encefalopatía espongiforme bovina, también deno- 
minada enfermedad de la vaca loca. En 1986 los microbió- 
logos prestaron atención a este trastorno como una de las 
pocas enfermedades producidas por una proteína infecciosa 
denominada prión. Los estudios sugieren que la fuente de la 
enfermedad sería el alimento del ganado preparado a partir 
de ovejas infectadas con su propia versión de la enfermedad. 
El ganado es herbivore (se alimenta de vegetales) pero su 
crecimiento y estado de salud mejoran corn el agregado de 
proteínas a su alimento. La enfermedad de Creutzteldt- 
Jakob también es una enfermedad humana producida por un 
prión. La incidencia de esta enfermedad en el Reino Unido 
es similar a la incidencia en otros paises. Sin embargo, en 
2005 el Reino Unido informó 154 casos humanos causados 
por una nueva variante relacionada con la enfermedad bovi- 
na (véase cap. 22). 

Escherichia coli es un habitante normal del intestino grueso 
de los vertebrados, incluidos los seres humanos, y su presen- 
cla es beneficiosa porque ayuda a producir ciertas vitaminas y 
degrada comestibles que de otro modo no podrían digerirse 
(véase cap. 25). Sin embargo, una cepa denominada E, coli 
15H? causa diarrea sanguinolenta cuando se desarrolla 
en el intestino. Ésta cepa se reconoció por primera vez en 
1982 y desde entonces se ha convertido en un problema de 
salud pública. En la actualidad es una de las causas principa- 
les de diarrea en todo el mundo. En 1996 alrededor de 9 000 
personas enfermaron en Japón y 7 fallecieron como resultado 
de la infección por E. coli 157 H7. En los Estados Unidos 
los brotes recientes por esta cepa, asociados con la contami- 
nación de carne cocida de modo deficiente y bebidas no pas- 
teurizadas, determinaron que los funcionarios de salud públi- 
ca tomaran conciencia de que deben desarrollarse nuevos 


métodos para evaluar la posible presencia de bacterias en los 
alimentos. 

En 1995 en las primeras páginas de los principales periódi- 
cos se informaban casos de infecciones producidas por bacte- 
rias destructoras de tejidos, cuya denominación más correc- 
ta es Streptococcus del grupo A invasores. En ios Estados 
Unidos, Escandinavia, Inglaterra y Gales ha habido una ten- 
dencia al aumento de las tasas de infecciones por estas bacte- 
rias, 

También en 1995 un técnico de un laboratorio hospitala- 
rio del Congo (Zaire) que presentaba fiebre y heces sangui- 
nolentas fue sometido a una intervención quirúrgica porque 
se sospechaba una perforación intestinal. Tras la cirugía el 
paciente comenzó a desarrollar hemorragias ¥ Sl sangre 
empezó a coagular dentro de los vasos sanguíneos. Días más 
tarde los trabajadores de la salud del hospital donde se halla- 
ba este paciente desarrollaron síntomas similares. Una de 
ellos fue trasladado a un hospital de otra ciudad; el personal 
del segundo hospital que atendía a este paciente también 
desarrolló sintomas. Para el momento en que la epidemia ya 
se había establecido; 315 personas habían contraído la fiebre 
hemorrágica de Ebola y más del 75% de ellas habían muer- 
to. La epidemia se controló cuando los microbiálogos insti- 
tuyeron la capacitación sobre el uso de equipos protectores y 
medidas instructivas en la comunidad. La transmisión inter- 
humana se produce cuando hay un contacto personal estre- 
cho con sangre, otros líquidos corporales o tejidos infectados 
(véase cap. 23), f 

Los microbiólogos aislaron por primera ver el virus Ebola 
de seres humanos durante los brotes ocurridos en el Congo en 
1976, (El virus se lama como el Rio Ebola del Congo.) En 
1994 se produjo un caso aislado de infección por un virus 
Ebola recientemente descrito en Costa de Marfil. En 1989 y 
1996 los brotes entre monos importados a Estados Unidos 
desde Filipinas fueron causados por otro virus Ebola pero no 
se asociarón con enfermedad humana. 

Los casos registrados de intección por virus Marburg, otro 
virus que causa fiebre hemorrágica, son raros. Los primeros se 
observaron en Europa y afectaron a personal de laboratorio 
que trabajaba con monos verdes africanos procedentes de 
Uganda. En Africa entre 1975 y 1908 se identificaron cuatro 
brotes que afectaron a entre 2 y 123 personas. En 2004 otro 
brote produjo la muerte de 117 personas. Los microbiólogos 
han estudiado a muchos animales pero todavía no han descu- 
bierto el reservorio natural (fuente) de los virus Ebola y 
Marbury. 

En 1993 un brote de criptosporidiosis transmitida a través 
de los suministros de agua pública en Milwaukee, Wisconsin, 
produjo enfermedad diarreica en alrededor de 403 000 perso- 
nas. El microorganismo causal de este brote fue el protozoo 
Crybrosporidiun, que se informó por primera vez como causa 
de enfermedad humana en 1976 y provoca hasta un 30% de 
los casos de enfermedad diarreica en países en vías de desarro- 
ilo. En los Estados Unidos la transmisión se ha producido a 
través del agua para beber, de piscinas y de suministros hospi- 
talarios contaminados, 

El SIDA (sindrome de inmunodeficiencia adquirida) 
llamó la atención del público por primera vez en 1981 con 
informes provenientes de Los Angeles en los que se comuni- 


caba que algunos hombres homosexuales jóvenes habían 
muerto por un tipo de neumonía, rara hasta ese momento, 
conocida como neumonía por Pneumocystis. Estos hombres 
habían experimentado un grave deterioro del sistema inmu- 
nitario, sistema que en condiciones normales se ocupa de 
luchar contra las enfermedades infecciosas. Muy pronto estos 
casos se correlacionaron con una cantidad inusual de apari- 
ciones de una forma rara de cáncer, el sarcoma de Kaposi, 
entre hombres homosexuales jóvenes. Se observaron aumen- 
tos similares de estas enfermedades raras entre los hemotilicos 
y los drogadictos. 

A, fines de 2004 en los Estados Unidos se había diagnostica- 
do más de un millón de casos de SIDA y más del 50% de las 
personas afectadas habían muerto como consecuencia de la 
enfermedad. En un número mucho mayor de personas las prue- 
has realizadas habían arrojado resultados positivos en cuanto a 
la presencia del HIV en sangre. En 2004 los funcionarios de 
salud estimaron que 1200000 estadounidenses tenían infec- 
ción por HIM. También en 2004 la Organización Mundial de la 
Salud {OMS} estimó que más de 44 millones de personas en 
tado el mundo vivian con la infección por HIV/SIDA y que 
cada día aparecian 14 000 infecciones nuevas. 

Los investigadores descubrieron con rapidez que la causa 
del SIDA era un virus desconocido hasta entonces (véase fig. 
lle). El virus, que hoy se conoce como virus de la inmuno- 
deficiencia humana (HIV), destruye ciertos tipos de glóbu- 
los blancos del sistema inmunitario denominados linfocitos 
CD4, uno de los tipos celulares que participa en las defensas 
del cuerpo. La enfermedad y la muerte se producen como 
consecuencia de microorganismos o células cancerosas que de 
otro modo podrían haber sido eliminados por las defensas 
naturales del cuerpo. Antes la enfermedad era inevitable- 
mente fatal una vez desarrollados los síntomas, 

Al estudiar los patrones de la enfermedad los investigado- 
res descubrieron que el HEV podía diseminarse a través de las 
relaciones sexuales, de las agujas contaminadas, de las madres 
infectadas a sus recién nacidos si los amamantaban y de las 
transfusiones de sangre, en sintesis, por la transmisión de 
líquidos corporales de una persona a otra. Desde 1985 la san- 
ere utilizada para transfusiones ha sido cuidadosamente con- 
trolada para determinar la presencia de HIV y en la actuali- 
dad es muy improbable que el virus pueda contagiarse por este 
media, 

Desde 1994 nuevos tratamientos han prolongado la vida de 
las personas con SIDA; sin embargo, en los Estados Unidos 
aparecen alrededor de 40000 casos nuevos por año. Casi 
todos dos individuos con SIDA pertenecen al grupo etario 
sexualmente activo y como las parejas heterosexuales de los 
enfermos de SIDA corren un alto riesgo de infección, a los 
funcionarios de salud pública les preocupa la posibilidad de 
que aun mas mujeres y niños contraigan la enfermedad. En 
1997 los diagnósticos de infección por HIV comenzaron a 
aumentar entre las mujeres y los niños. Entre los casos de 
SIDA comunicados en 2003 el 30% correspondía a mujeres y 
el 75% a estadounidenses de raza negra. 
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En los meses y los años venideros se seguirán aplicando téc- 
nicas microbiológicas para ayudar a los científicos a conocer 
mejor la estructura del HIV, la forma en que se transmite, el 
modo en que se desarrolla en las células y causa enfermedad, 
| forma en que pueden dirigirse los fármacos contra él y si 
puede elaborarse una vacuna eficaz. Los funcionarios de salud 
pública también se han concentrado en la prevención a tra- 
vés de la educación. 

El SIDA plantea una de las amenazas más formidables de 
este siglo pero no es la primera epidemia grave de una enfer- 
medad de transmisión sexual, Alguna vez la sifilis también tue 
una enfermedades epidémica mortal. Tan poco tiempo atrás 
como en 1941 se estimó que la sífilis causaba 14 000 muertes 
por año en los Estados Unidos. Con pocos fármacos disponi- 
bles para el tratamiento y ninguna vacuna para prevenir la 
enfermedad los esfuerzos destinados a controlarla se centra- 
ron sobre todo en la modificación de la conducta sexual y en 
el uso de condones. Por último, la aparición de fármacos para 
tratar la sífilis contribuvó de modo significativo a la evitación 
del contagio de la enfermedad. Según los Centers tor Disease 
Contral and Prevention (CDC), los casas informados de sifi- 
lis disminuyeron desde un registro elevado de 575 000 casos 
en 194) a 7 452 casos en 2004. 

Del mismo modo en que ayudaron a los investigadores en 
la lucha contra la sifilis, las técnicas microbiológicas y la 
viruela también podrán ayudar a los científicos a descubrir las 
causas de nuevas enfermedades infecciosas emergentes en el 
siglo AMI. Sin dudas habrá enfermedades nuevas, El virus 
Ebola y el virus influenza son ejemplos de virus que pueden 
estar modificando sus capacidades de infectar especies dife- 
rentes de huéspedes. Las enfermedades intecciosas emergen- 
tes se tratarán con más detalles en el capítulo 14 p. 438, 

Las enfermedades infecciosas pueden volver a aparecer 
debido al desarrollo de resistencia a los antibióticos (véase el 
recuadro en capítulo 26) y por el empleo de microorganismos 
como armas biológicas, (Véase recuadro en el capitulo 23.) 
La interrupción de las medidas de salud pública para enferme- 
dades que ya habían sido controladas produjo casos inespera- 
dos de tuberculosis, tos ferina y difteria (véase cap. 24). 


1HE 


Las enfermedades que hemos mencionado son causadas 
por virus, bacterias, protozoos y priones, es decir por distin- 
tos tipos de microorganismos, Este libro le presenta al lector 
una enorme variedad de organismos microscópicos, Le des- 
cribe la forma en que los microbiólogos utilizan técnicas y 
procedimientos específicos para estudiar los microbios que 
causan enfermedades como el SIDA y la diarrea y enferme- 
dades que aún no se han descubierto. Además el lector cono- 
cerá las respuestas del cuerpo contra la infección microbiana 
y los modos en que ciertos fármacos combaten las enferme- 
dades infecciosas. Por último, conocerá las numerosas fun- 
ciones beneficiosas que desempeñan los microbios en el 
mundo que nos rodea, 
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MICROBIOS EN NUESTRAS VIDAS (p. 2) 


L Se denomina microorganismos a los seres vivos demasiado 
pequeños para ser observados a simple vista. 

2. Los microorganismos son importantes para el mantenimiento 
del equilibrio ecológico de la Tierra. 

3, Aleunos microorganismos viven en los seres humanos y en 
otros animales y son necesarios para mantener la salud. 

4. Algunos microorganismos se utilizan para producir alimentos y 
sustancias químicas. 

5 Algunos microorganismos producen enfermedades. 


DENOMINACIÓN Y CLASIFICACIÓN 
DE LOS MICROORGANISMOS (p. 2) 


NOMENCLATURA (p. 2) 


l. En un sistema de nomenclatura ideado por Carolus Linnacus 
(1735) a cada organismo vivo se le asignan dos nombres. 

2. Los dos nombres consisten en un género y un epíteto especi- 
co (especie), los que se escriben subrayados o en bastardilla. 


TIPOS DE MICROORGANISMOS (p. 4) 
Bacterias (p. 4) 


3. Las bacterias son organismos unicelulares. Dado que no poseen 
núcleo, las células se describen como procariontes. 

4. Las tres formas básicas importantes son bacilo, coco y espirilo. 

5. La mayoría de las bacterias poseen una pared celular con pepti- 
doglucano; se dividen por fisión binaria y pueden tener fagelos, 

6. Las bacterias pueden utilizar una amplia variedad de sustancias 
químicas para su nutrición. 


Archaea (p. 4) 


7. Archaea son células procariontes; carecen de peptidoglucano 
en sus paredes celulares. 

8. Archaea incluye metanógenos, halófilos extremos y termófilos 
extremos, 


Hongos (p. +) 

2. Los hongos (setas, mohos y levaduras) están constituidos por 
células cucariontes (con un núcleo verdadero). Casi todos los 
hongos son multicelulares, 

10. Los hongos obtienen nutrientes mediante la absorción de ma- 
terial orgánico de su ambiente. 


Protozoos (p. 4) 
11. Los protozoos son cucariontes unicelulares. 


12. Los protozoos obtienen nutrientes por absorción o ingestión a 
través de estructuras espectalizacas. 


Algas (p. 4) 


13. Las algas son eucariontes unicelulares o multicelulares que 
obtienen su nutrición por fotosíntesis. 

14. Las algas producen oxígeno e hidratos de carbono que son utili- 
zados por otros organismos. 


RESENA UE ESTUDIO 


Virus (p. 4) 


15. Los virus son entidades acelulares que parasitan las células. 

16. Los virus están compuestos por un centro de ácido nucleico 
(DNA o RNA) rodeado por una cubierta proteica. Esta cubier- 
ta puede estar rodeada por una envoltura, 


Parásitos animales multicelulares (p. 6) 


17. Los grupos principales de parásitos animales multicelulares son 
los PUSS as pl abs Y los MUST redondos, denominados en 
conjunto helmintos. 

18. Los estadios microscópicos del ciclo vital de los helmintos se iden- 
tican mediante procedimientos microbiológicos tradicionales. 


CLASIFICACIÓN DE LOS MICROORGANISMOS (p. 6) 


19, Todos los microorganismos se clasifican como bacterias, 
Archaea y Eukarya. Eukarya incluye protistas, hongos, plantas 
y animales, 


BREVE HISTORIA DE LA MICROBIOLOGÍA (p. 6) 


LAS PRIMERAS OBSERVACIONES (p. 6) 


L Robert Hooke observó que el corcho estaba formado por celdi- 
llas e introdujo el término célula (1665). 

2. Las observaciones de Hooke fueron las bases del desarrollo de 
la teoría celular, el concepto de que todos los seres vivos están 
compuestos por células. 

3, Anton van Leeuwenhoek, mediante el empleo de un microscopio 
simple, fue el primero en observar los microorganismos (1673). 


EL DEBATE SOBRE LA GENERACIÓN 
ESPONTÁNEA (p. 7) 


4. Hasta mediados de la década de 1880 muchos creían en la 
seneración espontánea, es decir en que los organismos vivos 
podían surgir de la materia inerte. 

5. Francesco Redi demostró que en la came en descomposición 
aparecen gusanos sólo cuando las moscas pueden depositar sus 
huevos sobre ella (1668). 

6. John Needham sostenía que los microorganismos podían surgir 
en forma espontánea de un caldo nutritivo calentado (1745) 

7. Lázaro Spallanzani repitió los experimentos de Needham y 
sugirió que los resultados se debían al ingreso de los microorga- 
nismos del aire en el caldo (1765). 

3. Rudolf Virchow introdujo el concepto de biogénesis: las células 
vivas sólo pueden originarse en células preexistentes (1858). 

9. Louis Pasteur demostrá que los microorganismos se encuentran 
en cualquier parte en el aire y proporcionó pruebas de la hiogé- 
nesis (1861) 

10. Los descubrimientos de Pasteur condujeron al desarrollo de las 
técnicas asépticas que se utilizan en el laboratorio y en los pro- 
cedimientos médicos para prevenir la contaminación por 
microorganismos. 


LA EDAD DE ORO DE LA MICROBIOLOGIA (p. 9) 


11. Entre 1857 y 1914 se realizaron adelantos rápidos en la ciencia 
de la microbiología. 


Fermentación y pasteurización (p. 9) 


12. Pasteur descubrió que las levaduras fermencan los azúcares a aloo- 
hol y que las bacterias pueden oxidar el alcohol a ácido acético, 

13. Para destruir las bacterias de algunas bebidas alcohólicas y de la 
leche se utiliza un proceso de calentamiento denominado pas- 
teurización. 


La teoría germinal de la enfermedad (p. 9) 


14. Agostino Bassi (1835) y Pasteur (1865) demostraron una rela- 
ción causal entre los microorganismos y la enfermedad. 

15. Joseph Lister introdujo el empleo de un desinfectante para el 
lavado de las heridas quirúrgicas con el fin de controlar las 
infecciones en los seres humanos (década de 1860), 

16. Robert Koch comprobó que los microorganismos producen 
enfermedades. Para ello utilizó una secuencia de procedimien- 
tos, denominada ahora postulados de Koch (1876), que hoy se 
utilizan para comprobar que un microorganismo dado produce 
una enfermedad particular, 


Vacunación (p. 11) 


17. La vacunación consiste en conferir inmunidad (resistencia a 
una enfermedad particular) mediante la administración de una 
WaHcunid.. 

18. En 1798 Edward Jenner demostró que la inoculación de mate- 
rial procedente de la viruela vacuna (virus de la vacuna o “cow- 
pox“) proporciona inmunidad a los seres humanos contra la 
viruela, 

19. Alrededor de 1880 Pasteur descubrió que podían utilizarse bac- 
terias avirulentas como vacuna contra el cólera aviario: él 
acuñó el término vacuna, 

20. Las vacunas modernas se preparan con microorganismos vivos 
avirulentos o con patógenos muertos, con componentes aisla- 
dos de los patógenos y por técnicas de DNA recombinante. 


EL NACIMIENTO DE LA FARMACOTERAPIA 
MODERNA: SUENOS DE UNA “BALA MÁGICA” (p. 12) 


21. La farmacoterapia es el tratamiento de una enfermedad con fár- 
macos, 

22. Dos tipos de agentes farmacoterapéuticos son los fármacos sin- 
téticos (preparados de forma química en el laboratorio) y los 
antibióticos (sustancias producidas naturalmente por bacterias 
y hongos que inhiben el crecimiento de otros microorganis- 
mos). 

23. Paul Ehrlich introdujo una sustancia química con arsénico 
denominada salvarsán para el tratamiento de la sífilis (19104 

24. Alexander Fleming observó que el hongo Penicillium inhibia el 
crecimiento de un cultivo bacteriano y llamó penicilina al 
componente activo (1925) 

25. La penicilina se utiliza en la práctica clínica como antibiótico 
desde la década de 1940, 

26. Los investigadores enfrentan el problema de la resistencia 
microbiana a los fármacos. 
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TENDENCIAS MODERNAS 
EN MICROBIOLOGÍA (p. 13) 


27. La bacteriología es el estudio de las bacterias, la micología es el 
estudio de los hongos y la parasitología es el estudio de los pará- 
sitos (protocoos y gusanos). 

28. Los microbiólogos utilizan la genómica, es decir el estudio de 
todos los genes de un organismo, para clasificar las hacrerias, los 
hongos y los protozoos, 

29, El estudio del SIDA, el análisis de la acción de los imterterones 
y el desarrollo de nuevas vacunas figuran entre los temas de 
investigación actuales en inmunología. 

30. Las nuevas técnicas de biología molecular y microscopia elec- 
trónica han aportado herramientas para el avance de nuestros 
conocimientos de virologia. 

31. El desarrollo de la tecnologia del DNA recombinante contribu- 
vó al adelanto de todas las áreas de la microbiología. 


LOS MICROORGANISMOS Y EL BIENESTAR 
HUMANO ip. 17) 


1. Los microorganismos degradan plantas y animales muertos y 
reciclan los elementos quimicos para que puedan ser utilizados 
por plantas y animales vivos. 

2. Las bacterias se utilizan para descomponer la materia orgánica 
de las aguas residuales. 

3. El proceso de biorremediación se basa en el empleo de bacterias 
para eliminar desechos tóxicos, 

4, Las bacterias que causan enfermedades en los insectos están sien- 
do usadas para el control biológico de algunas plagas. Los contro- 
les biológicos son específicos de la plaga y no alteran el ambiente. 

5. El empleo de microbios para la elaboración de productos como 
alimentos y sustancias químicas se denomina biotecnología, 

6. Mediante el empleo de técnicas de DNA recombinante las bac- 
terias pueden producir sustancias importantes como proteínas, 
vacunas y enzimas. 

7. En terapia génica se utilizan virus para introducir sustitutos de 
genes defectuosos o genes faltantes en las células humanas, 

A. Las bacterias modificadas genéticamente se utilizan en la agri- 
cultura para proteger a las plantas de las heladas y de los insec- 
tos y para mejorar la vida de anaquel de los productos, 


MICROORGANISMOS Y ENFERMEDADES 
HUMANAS ip. 18) 


1. Los microorganismos están presentes en la superficie y en el 
interior del cuerpo de todas las personas y constituyen la micro- 
flora normal o flora, 

2. La capacidad de producir enfermedad de una especie microbia- 
na y la resistencia del huésped son factores importantes para 
determinar si una persona contraerá una enfermedad. 

3. Una enfermedad infecciosa es una enfermedad en la que los 
patógenos invaden a un huésped susceptible, 

4. Una enfermedad infecciosa emergente (ELE) es una enferme- 
dad NL Vad oF cambiante que ha mostrado uñ ALTE de la inc Le 
dencia en el pasado reciente o que podría aumentar en el furu- 
PO CE Rana. 
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ONARIO DE ] 


tie Para acceder a materiales adicionales de revisión el lector 
i puede consultar el sitio web complementario. Allí encon- 
5 trará actividades, exámenes de práctica, preguntas, fichas de 
ayuda pedagógica, estudios de Cas Y OTOS rEeCUTSOS. 
Las respuestas del cuestionario de estudio se encuentran en el apén- 


dice E 


PREGUNTAS DE REVISIÓN 


1. ¡Cómo surgió la idea de la generación espontánea? 

2. Algunos defensores de la generación espontánea creían que el 

aire era necesario para la vida. No admitieron las pruebas en 

contra obtenidas por Spallanzani porque este había sellado sus 

frascos herméticamente para impedir el ingreso de aire. ¡Cómo 

resolvió Pasteur el problema del ingreso de aire sin permitir que 

penetraran los microbios en su experimento? 

Describa brevemente el papel desempeñado por los microorga- 

nismos en cada una de las siguientes situaciones: 

a. Control biológico de las plagas. 

b. Reciclado de elementos. 

c+ Microflora normal. 

d. Tratamiento de aguas residuales. 

e Producción de insulina humana. 

£ Producción de vacunas. 

4. ¡En qué campo de la microbiología se desempeñarian mejor los 
cientificos dedicados a las actividades que se mencionan a con- 
tinuación ! 


3 


investigador que Campo 


= Estudio la biodegradoción de los desechos la] Bistecnologia 


lóxicos ; [5] Inmunología 

= Estudia el virus Ebola, agente causal de la lel Ecologia miere 
fiebre hemorrágica homónimo biana 

= Estudia la producción de proteinas humanos ld] Genética micr 
por las bacterias biana 

— Estudia los sintomas del SIDA la) Fisiologia micro 

= Estudia la producción de toxina por E. call biona 

= Estudia el ciclo vital de Cryptosporidium ll Biologia molecular 

— Desarrollo la terapia génica para una enfer lal Micología 
medod [hi virologia 


— Estudia el hongo Candida albicans 


5. Correlacione los siguientes microorganismos con sus descrip- 


ciones. 
= Archae lal Mo estan compuestos por células 
- Algas Ib] La pared celulor está compuesta por quilting 
= Bacterias [el la pared celular está compuesta por peplidoglucano 
- Hongos [d] lo pared celular está compuesta por celulosa; 
= Helmintos Folosintéticas 
- Prolozoos = |e} Uniceluloras, estructura celular compleja que carece de 
= Virus pared celular 


H Animales multicelulares 
lgl Procarionte sin peptidoglucano en la pared celular 


| E da 


6. Correlacione a las siguientes personas con su contribución al 
avance de la microbiología. 


— Avery, Macleod la) Desarrolló la vacuna contra la wimala 

y McCarty (b) Descubrió la forma en que el DNA contre 
— Beadle y Tatum Berg la la sintesis de proteinas en una célula 
= Ehrlich jc] Descubrió la penicilina 
= Fleming ld) Descubrió que el DNA puede ser Irunshe- 
— Hooke ido de uno bacteria a cira 
= hwanowski jel Rebalió la generación espantánea 
-jacob y Monod Jenner (f] Fue el primero en corocierizor un virus 
= Koch lg) Fue el primero en utilizar desinfectantes 
- lancefield en los procedimientos quirúrgicos 
- lederbarg y Tatum ih) Fue el primero en observar las bacterias 
— Lister fil Fue el primero en observar células en 
- Pasteur material vegetal y en darles nombre 
-= Stanley lil Observó que los virus son filirables 
= van Leeuwenhoek {kl Probó que el DNA as el material heredito- 
— Virchow rio 
- Weizmann (l) Probé que los microorganismos pueden 


couar enfermedad 

(mb Sostenia que los célules vivas se originan 
en célulos vivas preexistentes 

in] Demostró que los genes codifican enzimas 

jo} Cord y empalmó DAA animal con BAIA, 
bacteriana 

(p) Ultilizó bacterias para producir ocetona 

fq) Uilizó el primer agente quimioterapéutico 
sintético 

If Propuso una clasificación sistemótico de 
los esteptococos basado en los antige- 
nos de sus paredes celulares 


Te El nombre del género de una bacteria es “erwinia” y el epíteto 
específico es “amylovora”. Escriba correctamente el nombre 
científico de este microorganismo. Con este nombre como 
ejemplo, explique cómo se eligen los nombres científicos. 

8. Es posible comprar los microorganismos siguientes en un 
comercio. Mencione una razón para comprar cada uno. 
a. Bacillus thuringiensis 
b. Saccharomyces 


PREGUNTAS DE OPCIONES MULTIPLES 


1. Cuál de los siguientes es un nombre científico? 

a. Mycobacterium tuberculosis, 
b. Bacilo tuberculoso. 

2. Cuál de las siguientes no es una característica de las bacterias? 
a. Son procariontes. 

b. Tienen peptidoglucano en las paredes celulares. 
č: Tienen la misma forma. 

d. Crecen por fisión binaria. 

e. Pueden moverse, 

3. Cuál de los elementos que siguen es el más importante en la 
teoría germinal de la enfermedad de Koch? El animal muestra 
síntomas de enfermedad cuando 
a. Ha estado en contacto con otro animal enfermo. 


b. Tiene una resistencia disminuida. 

e. El microorganismo se observa en él. 

d. El microorganismo se inocula en él. 

e. Los microorganismos pueden cultivarse a partir de él. 

El DNA recombinante es 

a. DNA en bacterias. 

b. El estudio de cómo funcionan los penes. 

c. El DNA resultante de la mezcla de los genes de dos organis- 
mos diferentes, 

d. El uso de bacterias en la producción de alimentos. 

e. La producción de proteínas por la acción de los genes. 


. ¡Cuál de los siguientes enunciados es la mejor definición de 


biogénesis? 

a. Materia inerte que da origen a organismos vivos. 

b. Las células vivas sólo pueden originarse en células preexis- 
tentes. 

c. Para la vida es necesaria una fuerza vital. 

d. El aire es necesario para los organismos vivos. 

e Los microorganismos pueden ser generados por materia 
inerte. 

¿Cuál de las siguientes afirmaciones se refiere a una actividad 

beneficiosa de los microorganismos! 

a Algunos microorganismos se utilizan en la alimentación de 
los seres humanos. 

b. Algunos microorganismos utilizan dióxido de carbono. 

e Algunos microorganismos proporcionan nitrógeno para el 
crecimiento de las plantas. 

d. Algunos microorganismos se utilizan en los procesos de tra- 
tamiento de aguas residuales. 

e. Todas las anteriores. 

5e ha dicho que las bacterias son esenciales para la existencia 

de la vida en la Tierra ¿Cuál de las siguientes sería la función 

esencial desempeñada por las bacterias! 

a. Controlan de las poblaciones de insectos. 

b. Proveen directamente alimentos para los seres humanos. 

a Descomponen material orgánico y teciclan elementos. 

d. Causan enfermedad. 

e: Producen hormonas humanas como la insulina. 

¡Cuál de los siguientes es un ejemplo de biorremediación! 

a. Aplicación de bacterias que degradan aceites a un derrame 
de aceite. 

b. Aplicación de bacterias a cultivos para evitar el daño por 

heladas. 

a Fijación de nitrógeno paseoso en nitrógeno utilizable. 

Producción por bacterias de una proteína humana como el 

interferón. 

e Todas las anteriores. 

La conclusión de Spallanzani acerca de la generación espontá- 

nea fue cuestionada porque Lavoisier había demostrado que el 

oxígeno era el componente vital del aire. ¡Cuál de las siguien- 


Ün A 


tes afirmaciones es cierta! 

a. Todas las formas de vida requieren aire. 

b. Sálo los microorganismos que causan enfermedad requieren 
aire. 

c. Algunos microbios no requieren aire. 


10. 
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d. Pasteur no permitió la entrada de aire en sus experimentos 
de biogénesis. 

e, Lavoisier estaba equivocado. 

į Cuál de las siguientes afirmaciones acerca de E. coli ne es ciet- 

ta! 

a. E. coli fue la primera bacteria causante de enfermedad iden- 
tificada por Koch. 

b. E. coll es parte de la microflora normal de los seres humanos. 

c. E. coli es beneficiosa en el intestino de los seres humanos. 

- Una cepa de E. coli productora de enfermedad causa diarrea 

sanguinolenta. 


E 


È. Ninguna de las anteriores. 


PREGUNTAS DE RAZONAMIENTO 


¿Cómo la teoria de la biogénesis condujo a postular la teoría 
germinal de la enfermedad? 

Aun cuando la teoría germinal de la enfermedad no se demo- 
stró hasta 1876, ¿por qué Semmelweis (1940) y Lister (1867) 
defendieron la utilización de las técnicas asépricas! 

Mencione al menos tres productos de supermercado elaborados 
por microorganismos. (Ayuda: el rótulo indica el nombre cien- 
tífico del microorganismo o incluye las palabras cultivado o jer- 
mentado.) 

La gente consideraba que todas las enfermedades microbianas 
estarian controladas para el siglo xxL Mencione una enferme- 
dad infecciosa emergence. Enumere Tres Tazomes pur las que 
estamos identificando enfermedades nuevas ahora. 


PREGUNTAS DE APLICACIÓN CLÍNICA 


1. 


2. 


La prevalencia de artritis en los Estados Unidos es de | cada 
100000 niños. Sin embargo, en Lyme, Connecticut, | de cada 
LO niños desarrolló artritis entre junio y septiembre en 1973. 
Allen Steere, un reumatólogo de la Yale Universi, investigó 
los casos de Lyme y encontró que el 25% de los pacientes recor- 
daba haber tenido una erupción cutánea durante su episodio 
artrítico y que la enfermedad había sido tratada con penicilina. 
Steere decidió que esta era una enfermedad infecciosa nueva y 
no tenía una causa ambiental, genética ni inmunitaria. 
a. ¡Cuál fue el factor que determinó que Steere arribara a esta 
conclusión? 
h. ¡Cuál es la enfermedad! 
c. ¡Por qué la enfermedad fue más prevalente entre junio y sep- 
tiembre? 
En 1864 Lister observó que los pacientes se. recuperaban por 
completo de las fracturas simples pero las fracturas compuestas 
tenían “consecuencias desastrosas”, Sabía que la aplicación de 
fenol (ácido carbólico) en les campos de Carlisle evitaba la 
enfermedad del ganado. En 1864 Lister trató las fracturas com- 
puestas 071 fenol Y ALIS pacientes RE recuperaron am complica- 
clones. ¡Cómo influyeron las investigaciones de Pasteur en 
Lister? ¡Por qué todavía era necesario el trabajo de Koch! 


Principios de quimica 


Cuando vemos la putrefacción de un árbol o sentimos el olor de 
la leche que se pone agria quizá no nos demos cuenta de lo que 
sucede a nivel microscópico, En ambos casos los microbios llevan 
a cabo procesos químicos. El árbol se pudre cuando los mictoar 
gonismos descomponen la madera. La leche se vuelve agria debi- 
do a la producción de ácido láctico por los bacterias. Casi todas 
las actividades de los microorganismos son consecuencia de una 


serie de reacciones quimicas. 


Como todos los organismos, los microorganismos utilizan nutrien 
tes para producir los elementos químicos que intervienen en el cre 
cimiento y en otras funciones esenciales para la vida. En la mayo: 
ia de los microorganismos lo sintesis de estos elementos constitu- 
tivos requiere la descomposición de las sustancias nutritivas y la 
utilización de la energía liberada en la construcción de sustancias 


nuevas o partir de los fragmentos de las moléculas resultantes. 


Para los microbidlages las reecciones quimicas que llevan a cabo 
las microorganismos constiluyen una de los áreas de interés más 
importantes. El conocimiento de la química es esencial para com- 
prender las funciones que desempeñan los microorganismos en la 
naturaleza, el modo en que causan enfermedades, la manera en 
que se desarrollan los métodos para el diagnóstico de las enfer 
medades, el modo en que las defensos del cuerpo combaten las 
infecciones y la forma en que se producen los antibióticos y las 
vacunas para combatir los efectos perjudicioles de los microbios, 
Para comprender los cambios que se producen en los microorgo- 
nismos y los cambios que ellos producen en el munda que nos 
rodea es necesario conocer la manera en que se forman las molé- 


culos y el modo en que interactúan. 


Cianobacterias. La energía lumínica origina reacciones de oxidación dentro 
de estas hucterlas fotosintéticas. Todos los organismos utilizan las reacciones 
de oxidación para obrener energía. 


ESTRUCTURA DE LOS ÁTOMOS 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Describir la estructura del úlomo y su relación con las propie 
dades quimicos de los elementos. 


Toda la materia -sea aire, roca o un organismo vivo— está 
constituida por unidades pequeñas llamadas átomos. Los dto- 
mos interactúan entre sí en ciertas combinaciones a partir de 
las cuales forman moléculas. Las células vivas están formadas 
por moléculas, algunas de las cuales son muy complejas. La 
ciencia que estudia la interacción entre los átomos y las molé- 
culas se llama química. 

Los átomos son las unidades más pequeñas de materia que 
intervienen en las reacciones químicas. Cada átomo tiene en 
su centro un núcleo y partículas denominadas electrones que 
se mueven alrededor del núcleo de acuerdo con patrones cono- 
cidos como configuraciones electrónicas (fig. 2.1). Los núcleos 
de la mayoría de los átomos son estables —es decir, no cambian 
de manera espontáne— y no participan en las reacciones qui- 
micas. El núcleo está formado por partículas con carga positiva 
(+) denominadas protones y partículas sin carga (neutras) 
conocidas como neutrones. Por lo tanto, el núcleo tiene una 
carga positiva neta. Los neutrones y los protones tienen un 
peso más o menos similar, que equivale a alrededor de unas 
1840 veces el peso de un electrón. La carga de los electrones es 
negativa (—) y en todos los átomos la cantidad de electrones es 
igual a la cantidad de protones. Dado que la carga positiva total 
del núcleo es igual a la carga negativa total de los electrones, la 
carga eléctrica de cada átomo es neutra. 

La cantidad de protones dentro del núcleo de un átomo 
varía desde uno (en un átomo de hidrógeno) hasta más de 
100 (en los átomos más grandes conocidos). Los átomos sue- 
len ordenarse en una lista de acuerdo con su número atómi- 
co, es decir, el número de protones dentro de su núcleo, El 
número total de protones y neutrones dentro de un átomo 
constituye su peso atómico aproximado. 


ELEMENTOS QUÍMICOS 


Desde el punto de vista de la química todos los átomos con la 
misma cantidad de protones se comportan de la misma mane- 
ra y se clasifican como pertenecientes al mismo elemento 
químico. Cada elemento tiene su nombre propio y un simbo- 
lo de una o dos letras que en general deriva del nombre del 
elemento en inglés o en latin. Por ejemplo, el símbolo del ele- 
mento hidrógeno es H y el simbolo del carbono es E. El sim- 
balo del sodio es Na —las dos primeras letras de su nombre en 
latin, natrium- para distinguirlo del nitrógeno (N) y del azu- 
fre (5). En la naturaleza se hallan 92 elementos. Sin embar- 
go, solo unos 26 elementos suelen formar parte de los seres 
vivos, En el cuadro 2.1 se muestran algunos de los elementos 
químicos que se encuentran en los organismos vivos y sus 
números y pesos atómicos. Los elementos más abundantes en 
la materia orgánica son el hidrógeno, el carbono, el nitróge- 
no y el oxígeno. 

La mayoría de los elementos tienen varios isótopos, es 
decir átomos con cantidades de neutrones diferentes dentro 
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Principios de química 


Los elementos de la vida* 


Múmero Paso alómico 
Elemento Simbolo atómico aproximado 


ER : 
y 


de sus núcleos. Todos los isótopos de un elemento tienen la 
misma cantidad de protones dentro de sus núcleos pero sus 
pesos atómicos difieren porque cuentan con cantidades dife- 
rentes de neutrones. Por ejemplo, en una muestra natural de 
oxigeno, todos los átomos tendrá ocho protones. Sin embar- 
go, el 99,76% de los átomos tendrá ocho neutrones, el 0,04% 
tendrá nueve neutrones y el 0,2% restante tendrá diez neutro- 
nes. Por lo tanto, los tres isótopos que componen una mues- 
tra natural de oxígeno tendrán pesos atómicos de 16, 17 y 18, 


Niveles de 
electrones 
a 
: Protón (p*) A \ 
Múcl 
di pe (n°) o 
Electron (5) ————Q — o 


FIGURA 2.1 Estructura de un átomo. En este diagrama simpli 
ficado de un útomo de carbono puede verse la ubicación cen: 
tral del núcleo, que contiene seis neutrones y seis protones, aun 
que no todos son visibles en esta imagen. Los seis electrones se 
mueven alrededor del núcleo en los regiones denominadas nive 
les de electrones, que se muestran como circulos, 


? ¿Cuál es el número atómico de este átomo? 
è 
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aunque a todos les corresponda el número atómico 8, Los 
números atómicos se escriben como subindice a la izquierda 
del simbolo químico del elemento. El peso atómico se escribe 
como un superindice encima del número atómico. Por ejem- 
plo, los isótopos naturales del oxigeno se representan como 
0, HO y SO. Los isótopos de algunos elementos son muy 
útiles en la investigación biológica, el diagnóstico médico, el 
tratamiento de algunos trastornos y en algunos métodos de 
esterilización. 


CONFIGURACIONES ELECTRÓNICAS 


En un átomo los electrones están organizados en orbitales de 
electrones, que son las regiones que se corresponden con los 
diferentes niveles de energía. Esta disposición se denomina 
configuración electrónica. Los orbitales se disponen en capas 
que rodean al núcleo y cada orbital puede tener una cantidad 
máxima de electrones característica: dos electrones en el orbi- 
tal más cercano al núcleo (cuvo nivel de energía es el menor 
de todos), ocho electrones en el segundo orbital y ocho elec- 
trones en el tercer orbital, en caso de que sea el orbital de elec- 
trones más alejado del núcleo del átomo (valencia). Los orbi- 
tales electrónicos cuarto, quinto y sexto pueden contener 18 
electrones cada uno, aunque existen algunas excepciones con 
respecto a esta generalización. En el cuadro 2.2 se muestran las 
configuraciones electrónicas de los átomos de algunos elemen- 
tos presentes en los organismos vivos. 

Existe una tendencia a que el orbital más alejado del 
núcleo se complete con el número máximo de electrones. 
Para completar este orbital un átomo puede ceder, aceptar o 
compartir electrones con otros átomos. Las propiedades qui- 
micas de los átomos dependen en gran parte de la cantidad de 
electrones en su orbital más externo. Cuando el orbital más 
externa está completo, el tomo es estable © inerte desde el 
punto de vista químico: tiende a no reaccionar con otros Ato- 
mos. El helio (número atómico 2) y el neón (número atómi- 
co 10) son ejemplos de átomos de gases inertes que tienen 
completos sus orbitales externos. 

Cuando el orbital más alejado del núcleo de un átomo sólo 
está completo de manera parcial el átomo es químicamente 
inestable. Un átomo con esta característica reacciona con otros 
átomos y esta reacción depende, en parte, del grado en que se 
completen los niveles externos de energía. El número de elec- 
trones en los niveles de energía externos de los átomos se mues- 
tra en el cuadro 2.2. Luego veremos el modo en que el número 
se correlaciona con la reactividad química de los elementos. 


CÓMO LOS ÁTOMOS FORMAN 
MOLÉCULAS: ENLACES QUÍMICOS 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Definir enlace iónico, enlace covalente, enlace de hidrógeno, 
peso molecular y mel. 


Cuando el nivel de energía más lejano del núcleo de un 
átomo no está totalmente ocupado por electrones puede pen- 
sarse que tiene espacios incompletos a electrones extra en ese 


nivel de energía, según sea más fácil para el átomo ganar o 
perder electrones. Por ejemplo un átomo de oxígeno, con dos 
electrones en el primer orbital de energía y seis en el segun- 
do, tiene dos espacios incompletos en el segundo orbital de 
electrones; un átomo de magnesio tiene dos electrones extra 
en su nivel externo. La configuración química más estable 
para cualquier átomo consiste en que su orbital externo esté 
completo, como en el caso de los gases inertes. Por lo tanto, 
para que estos dos átomos alcancen ese estado el oxigeno 
debe ganar dos electrones y el magnesio debe perder dos. 
Todos los átomos tienden a combinarse de manera que los 
electrones sobrantes en el orbital exterior de un átomo ocu- 
pen los espacios dentro del orbital exterior del otro átomo, 
por ejemplo, el oxígeno y el magnesio se combinan de mane- 
ra que el orbital exterior de cada átomo tenga la dotación 
completa de ocho electrones. 

La valencia o capacidad de combinación de un átomo es la 
cantidad de electrones que sobran o faltan en el orbital de 
electrones más alejado del núcleo. Por ejemplo, el hidrógeno 
tiene una valencia de 1 (un espacio sin completar, o un elec- 
trón extra), el oxigeno tiene una valencia de 2 (dos espacios 
sin completar), el carbono tiene una valencia de 4 (cuatro 
espacios sin completar, o cuatro electrones extra) y el magne- 
sio tiene una valencia de 2 (dos electrones extra). 

En esencia, los dromos alcanzan la dotación completa de 
electrones en sus orbitales de energía más alejados del núcleo 
cuando se combinan para formar moléculas a partir de átomos 
de uno o más elementos. Se denomina compuesto a toda 
molécula que contenga al menos dos tipos diferentes de áto- 
mos, como en el caso del HO (la molécula del agua). En H,O 
el subindice 2 indica la presencia de dos átomos de hidrógeno; 
la ausencia de un subindice para el “O” indica que sólo existe 
un átomo de oxígeno. Las moléculas se mantienen juntas por- 
que los elecrrones de valencia de los átomos que se combinan 
originan fuerzas de atracción, a las que se denomina enlaces 
químicos, entre los núcleos de los átomos. Por lo tanto, la 
valencia también puede considerarse como la capacidad de 
establecer enlaces de un elemento, Dado que para la forma- 
ción de un enlace quimico se requiere energía, cada enlace 
químico posee cierta cantidad de energía química potencial. 

En general los átomos forman enlaces de dos maneras: 
cuando ganan o pierden electrones de los niveles externos de 
electrones o cuando comparten los electrones de los niveles 
externos. Cuando los átomos ganan o pierden electrones el 
enlace químico se denomina enlace iónico. Cuando se com- 
parten los electrones externos el enlace se denomina enlace 
covalente. Aunque estudiaremos por separado los enlaces 
iónicos y covalentes, los tipos de enlace que en realidad se dan 
entre las moléculas no pertenecen exclusivamente a una de las 
categorías mencionadas. Por el contrario, los enlaces varían 
desde los altamente iónicos hasta los altamente covalentes. 


ENLACES IONICOS 


Los átomos tienen carga eléctrica neutra cuando la cantidad 
de cargas positivas (protones) es igual a la cantidad de cargas 
negativas (electrones). Sin embargo, cuando un átomo aisla- 
do gana o pierde electrones ese equilibrio se rompe. Si el 
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CUADRO 2.2 
Mimer de 
valencia del nivel 
Primer orbital orbital lecer orbital de electrones [más 
de electrones de electrones Diagrama alejado del nucleo} 


Flaments de alectranes 


Hidrógeno | - - ( ) | 


Plúmero 
de espacios 


Segundo 
no completos 


Corbono 2 A A 
+ BL 
Nitrógeno 2 5 - 5 3 3 
Oxigeno 2 6 = ó 2 2 
Magnesio 2 B 2 2 6 2 
2 B 5 5 3 5 


Pastore 


Azutte 2 
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De eo 
Átomo de sodia lón sodio Átomo de cloro 
{donador de electrón; (Na*) {aceptor de electrón) 
(a) 


lán cloruro 
(Nat) (Cr) 


(b) 


átomo gana electrones adquiere una carga global negativa y si 
pierde electrones adquiere una carga total positiva. Este 
átomo (o grupo de átomos) con carga positiva o negativa se 
denomina ión. 

Considérense los ejemplos siguientes. El sodio (Na) tiene 11 
protones y 11 electrones, uno de los cuales se ubica en el nivel 
de electrones más alejado del núcleo, El sodio tiende a perder 
el electrón solitario en su capa más externa; es un donador de 
electrones (fig. 2.24). Cuando el sodio le cede uno de sus elec- 
trones a otro dtome se queda con 11 protones y sólo 10 electro- 
nes de modo que posee una carga total de +1. Este átomo de 
sodio con carga positiva se denomina ión sodio y se representa 
como Wat, El cloro (CD) tiene un total de 17 electrones, siete 
de ellos en el nivel de electrones más alejadodel núcleo. Dado 
que este mivel externo puede albergar ocho electrones, el cloro 
tiende a capturar un electrón que haya perdido otro átomo; es 
un aceptor de electrones (véase fig. 2.2a). Al aceptar un electrón 
el cloro lega al total de 18 electrones. Sin embargo, todavia 
tiene sólo 17 protones en su núcleo. Por lo tanto, el ión cloru- 
to tiene una carga de —[ y se representa como CL. 

Las cargas opuestas del ión de sodio (Nat) y del ión cloru- 
to (CI) se atraen entre sí. La atracción, un enlace iónico, 
mantiene unidos a los átomos, por lo que se forma una molé- 
cula (fig. 2.2b). La formación de esta molécula, denominada 
cloruro de sodio (NaCl) o sal común, es un ejemplo típico de 
enlace iónico. Asi, un enlace iónico es una atracción entre 
iones de carga opuesta que los mantiene unidos para que se 
forme una molécula estable, Dicho de otro modo, un enlace 
iónico es aquella atracción entre átomos en la que uno de los 
átomos pierde electrones y el otro átomo gana electrones. Los 
enlaces iónicos fuertes, como los que mantienen unidos a los 
iones Nat y Cren los cristales de sal, tienen una importancia 
limitada en las células vivas. En cambio, los enlaces iónicos 
más débiles que se forman en soluciones acuosas (en presen- 
cia de agua) son importantes en las reacciones bioquímicas en 
microbios y otros organismos. Por ejemplo, los enlaces ióni- 


FIGURA 2,2 Formación de un 
enlace jónico, (a) Un domo de 
sodio ¡Maja lo izaviendo. cede 
un electrón a un aceptor de electo 
nes y forma un ión sodio (Maz). Un 
átomo de cloro [El], a lo derecho, 
acepto un electrón proveniente de 
un electrón donante para convertir 
se en unión cloruro (CH. (b) Los 
iones sodio y cloruro se alraen 
(cr) debido a sus cargas opvesios y se 
mantienen unidos mediante un 
enlace iónico pora Former una 
molécula de cloruro de sodio. 


? ¿Qué es un enlace iónico? 


lon cloruro 


Molécula de cloruro de sodio 


Ma? 


cr 
NaCl 


cos más débiles desempeñan un papel en algunas reacciones 
antipenc-anticuerpo, es decir reacciones en las que las molé- 
culas que produce el sistema inmunitario (anticuerpos) se 
combinan con las sustancias extrañas (antígenos) para com- 
Þarir la infección. 

En general un átomo cuyo nivel más externo de electrones 
tiene menos de la mitad de su capacidad total perderá electro- 
nes y formará jones con carga positiva, llamados cationes. 
Algunos ejemplos de cationes son el ión potasio (K*), el ión 
calcio (Cat) y el ión sodio (Nat), Cuando el nivel de electro- 
nes más externo de un átomo está complero por encima de la 
mitad el átomo ganari electrones y formará iones con carga 
negativa, a los que se denominará aniones. Algunos ejemplos 
son el ión yoduro (15), el ión cloruro (CP) y el ión sulfuro (57). 


ENLACES COVALENTES 


Un enlace covalente es un enlace químico formado por dos 
átomos que comparten uno o más pares de electrones. Los 
enlaces covalentes son más fuertes y mucho más comunes en 
los organismos que los enlace iónicos verdaderos. En la molé- 
cula de hidrógeno, H,, dos átomos de hidrógeno comparten 
un par de electrones. Cada átomo de hidrógeno tiene su pro- 
pio electrón además de un electrón del otro átomo (fig. 2.38). 
El par de electrones que se comparte en realidad describe una 
órbita alrededor de los núcleos de ambos átomos. Por lo 
tanto, el nivel de electrones más alejado del núcleo de ambos 
átomos está completo. Cuando los átomos comparten un solo 
par de electrones se forma un enlace covalente simple, Para sim- 
plificar un enlace covalente simple se expresa con una sola 
línea entre los átomos (H-H). Cuando los átomos comparten 
dos pares de electrones se forma un enlace covalente doble, que 
se expresa con dos líneas simples (==). Un enlace covalente 
triple se expresa como tres líneas simples (=) y sucede cuan- 
do se comparten tres pares de electrones. 
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Principios de químico 


Fórmula Fórmula 
Diagrama de la estructura atómica deimactiral Sena 
AAN ie WN 
| (Hj È + OH. —* US | o H—H Ha 
Álomo de hidrógeno Alomo de hidrógeno Molécula de hidrágeno 
(a) 
a, 
i Pra A A 
Gag, 1 (H)} ] 
is e e, LH 
o pes — ‘ao 
o Í k H l j o 
| A NE pe’ AN h 
o E o + fr — —— (O) C P LH} fo H—0-H CH, 
o A ls 2r u [ee i 
o ( (H) } pza, 
Átoma de carbono A IHI} 
z MESA 
Atomas de hidrógeno Molécula de metano 
(b) 


FIGURA 2.3 Formación de un enlace covalente. (a) Enlace covalente simple entre dos Gtomos de hidrógeno. {b) Enloces covalentes 
simples entre cuatro Ólomos de hidrógeno y un átomo de carbono forma una molècula de metano. A la derecho se muestran las mane 
ras más simples de representar los moléculas, En las formulas estueturales cada enlace covalente se escribe como una linea recto 

entre los simbolos poro dos átomos. En las fórmulas moleculares el número de átomos de codo molécula se escribe con subindices 


) ¿Qué es un enlace covelente? 


Los principios de la formación de enlaces covalentes que se 
aplican a los átomos del mismo elemento también se aplican 
a los átomos de elementos diferentes. El metano (CH) es un 
ejemplo de enlace covalente entre átomos de elementos dife- 
rentes (fig. 2.3), El nivel de electrones más alejado del 
núcleo del átomo de carbono puede alojar ocho electrones 
pero sólo tiene cuatro; cada átomo de hidrógeno puede alber- 
gar dos electrones pero sólo tiene uno, En consecuencia, en la 
molécula de metano el átomo de carbono pana cuatro elec- 
trones del hidrógeno para completar su nivel externo y cada 
átomo de hidrógeno completa su par al compartir un electrón 
del átomo de carbono. Cada uno de los electrones externos 
del átomo de carbono describe una órbita tanto alrededor del 
núcleo del carbono como alrededor del núcleo del hidrógeno. 
Cada electrón del hidrógeno describe una órbita alrededor de 
su propio núcleo y del núcleo del carbono. 

Los elementos como el hidrógeno y el carbono, cuyo nivel 
de electrones externo está completo hasta la mitad, formarán 
enlaces covalentes con bastante facilidad. De hecho, en los 
organismos vivos el carbono casi siempre forma enlaces cova- 
lentes y casi nunca se convierte en un ión. Recuérdese: los 
enlaces covalentes se forman cuando los átomos comparten 
electrones. Los enlaces iónicos se forman por medio de la 
atracción entre átomos que perdieron o ganaron electrones y 
que por lo tanto tienen una carga positiva o negativa, 


ENLACES DE HIDRÓGENO 


tro enlace químico de importancia especial para todos los 
organismos es el enlace de hidrógeno, en el cual un átomo de 


hidrógeno que está unido en forma covalente a un átomo de 
oxfeeno a de nitrógeno es atraído por otro átomo de oxígeno 
o de nitrógeno. Estos enlaces son débiles y no unen átomos 
para tormar moléculas. Sin embargo, sirven como puentes 
entre las diferentes moléculas o entre varias partes de la 
misma molécula. 

Cuando el hidrógeno se combina con átomos de oxígeno o 
de nitrógeno el núcleo relativamente más grande de estos 
átomos más grandes atrae el electrón del hidrógeno con 
mayor fuerza que el núcleo más pequeño del hidrógeno. De 
esta manera, en una molécula de agua (H,0) todos los elec- 
trones tienden a acercarse más al núcleo del oxigeno que a los 
núcleos del hidrógeno. Por ende, la parte de oxígeno de la 
molécula tiene una carga negativa leve y la parte de hidróge- 
no de la molécula tiene una carga levemente positiva (fig. 
24a). Cuando el extremo con carga positiva de una molécu- 
lá es atraido hacia el extremo con carga negativa de otra 
molécula se forma un enlace de hidrógeno (fig. 2.4b). Esta 
atracción también puede suceder entre el hidrágeno y otros 
átomos de la misma molécula, sobre todo en las moléculas 
grandes. El oxígeno y el nitrógeno son los elementos que con 
mayor frecuencia forman enlaces de hidrógeno. 

Los enlaces de hidrógeno son mucho más débiles que los 
enlaces iónicos o los enlaces covalentes; tienen sólo cerca del 
5% de la fuerza de los enlaces covalentes. En consecuencia, 
los enlaces de hidrógeno se forman y se rompen con relativa 
facilidad, Esta propiedad explica los enlaces temporarios que 
se producen entre algunos átomos de moléculas grandes y 
complejas, como las proteínas y los ácidos nucleicos. Pese a 
que los enlaces de hidrógeno son relativamente débiles, las 
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Enlace de 
hidrógeno 


= + 


(a) (b) 


FIGURA 2.4 Formación de un enlace de hidrógeno en el agua. 
(a) En uno molécula de agua los electrones de los átomos de 
hidrágene son fuertemente atraídos por el átomo de oxígeno. En 
consecuencia, la parte de la molécula de agua que contiene el 
domo de oxigeno tene una carga levemente negativa y la parte 
que contiene átomos de hidrógeno tiene una carga levemente 
positiva. (b) En un enlace de hidrógeno entre moléculas de agua 
el hidrógeno de una moléculo de agua es atraído hacia el oxige 
no de otra molécula de ogua. Muchas moléculos de agua pueden 
ser oticidas entre si por enlaces de hidrógeno [puntos negras]. 


¿Qué elementos quimicos suelen participar en la formación de los 
enlaces de hidrógeno? 


moléculas grandes que contienen varios cientos de estos enla- 
ces tienen una fuerza y una estabilidad considerables. 


PESO MOLECULAR Y MOL 


Ya hemos visto que la formación de enlaces desemboca en la 
creación de moléculas. Las moléculas suelen considerarse en 
términos de unidades de medida denominadas peso molecular 
y mol, El peso molecular de una molécula es la suma de los 
pesos atómicos de todos sus átomos. Para relacionar el nivel 
molecular con el nivel del laboratorio se utiliza una unidad 
denominada mol. Un mol de una sustancia es su peso mole- 
cular expresado en gramos, Por ejemplo, 1 mol de agua pesa 
18 gramos porque el peso molecular del H,O es 18, o [(2 x 1) 
+ 16). 


REACCIONES QUÍMICAS 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


s Diagramar tres tipos básicos de reacciones químicas. 


Como ya se mencionó, las reacciones químicas implican la 
formación o la destrucción de los enlaces entre los átomos. 
Después de una reacción química la cantidad total de átomos 
se mantiene igual pero existen moléculas nuevas con propie- 
dades nuevas a causa del reordenamiento de los átomos. 


ENERGÍA EN LAS REACCIONES QUÍMICAS 


Se producen algunos cambios de energía cada vez que se for- 
man o se destruyen enlaces entre átomos durante las reaccio- 


nes químicas. Esta energía se denomina energía química. 
Cada vez que se forma un enlace químico se necesita energía. 
Esta reacción química que absorbe más energía que la que 
libera se denomina reacción endergónica (endo = dentro), lo 
que sienifica que la energía se dirige hacia adentro. Cuando 
se rompe un enlace se libera energía. Una reacción química 
que libera más energía que la que absorbe se denomina reac- 
ción exergónica (exo = afuera), lo que significa que la ener- 
via se dirige hacia afuera. 

En esta sección consideraremos los tres tipos básicos de 
reacciones químicas comunes a todas las células vivas. 
Cuando el lector se familiarice con estas reacciones podrá 
entender las reacciones químicas específicas que analizaremos 
luego, sobre todo en el capítulo 5, 


REACCIONES DE SÍNTESIS 


Cuando dos o más átomos, iones o moléculas se combinan 
para formar moléculas nuevas o más grandes la reacción se 
denomina reacción de síntesis. Sintetizar significa componer 
o producir y una reacción de síntesis forma enlaces nuevos. Las 
reacciones de síntesis pueden expresarse como se muestra a 
continuación: 


Se combinan 
para formar 


A + = B — AB 
Aromo, ión, Aromo, kón, Molécula nueva 
o molécula A o molécula B AB 


Las sustancias que se combinan, A y B, se denominan react- 
vos; la sustancia que se forma por la combinación, AB, es el pro- 
ducto. La flecha indica la dirección en la que sucede la reacción. 

En los organismos vivos las vias metabólicas se denominan 
en forma colectiva como reacciones anabálicas, o de manera 
más simple, anabolismo. Dos ejemplos de anabolismo son la 
combinación de moléculas de azúcar para formar almidón y 
de aminoácidos para formar proteínas. 


REACCIONES DE DESCOMPOSICIÓN 


La inversa de la reacción de síntesis es la reacción de descom- 
posición. Descomponer significa degradar en partes más 
pequeñas y en una reacción de descomposición los enlaces se 
rompen. En general las reacciones de descomposición dividen 
a las moléculas grandes en moléculas más pequeñas, iones o 
áromos. Una reacción de descomposición sucede de la mane- 
rá siguiente: 
5e descompone en 
AB == e E + 'B 
Molécula AB Atomo ión Aroma, ión 
o molécula A, o molécula B 


Las reacciones de descomposición que se producen en los 
organismos vivos se denominan en conjunto reacciones cata- 
bálicas o simplemente catabolismo. Un ejemplo de catabolis- 
mo es la degradación de la sacarosa (azúcar de mesa) en azú- 
cares más simples, glucosa y fructosa, durante la digestión. La 
descomposición bacteriana del petróleo se describe en el 
recuadro de la página siguiente. 


BIORREMEDIACION: BACTERIAS QUE ELIMINAN CONTAMINANTES 


L. lectores de ciencia ticción 


saben desde hace tiempo que los seres 
de otros planetos rian lener una com 
posición quimica bastante diferente de la 
de los teráqueos y que tal vez puedan 
comer, beber y tespirar sustancias que 
para nosotros serian morliferas. Estos alie- 
nigenas padrian prestamos una ayuda 
invalorable en lo eliminación de contami- 
nantes como el petróleo crudo, la gasol 
na y el mercurio que doñan por igual a 
las plantas, los animales y los seres 
humanos. Sin embargo y por fortuna no 
es necesario que esperemos la visila de 
seres del espacio exterior para hollar 
criaturas cuya composición quimica 
inusual pueda ser dominado con fines de 
purificación del ambiente, Aunque 
muchas bacterias tienen requerimientos 
dietéticos similares a los nuestros —y por 


para convertida en inocua o incluso 
beneficioso. Las bacterias que pueden 
degradar muchos contaminantes se 
encuentran presentes de manera natural 
en el suelo y en el agua; su utilización 
para degradar contaminantes se denomi- 
na bioremediación. Sin embargo, su pre- 
sencia en cantidades reducidos las toma 
ineficaces para el tratamiento de la con- 
laminación en gran escala, En la actuali- 
dad los científicos trabajan pora mejorar 
la eficacia de los agentes descontaminan: 
tes y en algunos casos modifican organis 
mos mediante lo tecnología del DNA 
recombinante para inducirles con exacti 
tud un apetito químico especifico. 

Una de los hechos más promisorios de 
la bioremediacién sucedió en una ploya 
de Alaska después del derrame de petró- 
leo del Exxon Valdez. Muchas bacterias 


Desulfovibrio desullturicans, en realidad 
hace que el mercurio sea más peligroso 

que le agrega un grupo metilo, lo que 
o convierte en una sustancia de alta toxi 
cidad, el metilmercurio; cuando este conr 
puesto está presente en lagunas o panto- 
nos se adhiere a organismos pequeños 
como el plancton, que a su vez es ali- 
mento de coo: más grandes, de 
los que se alimentan los s. Las intoxi- 
cociones de los peces ds aos numer 
nos se han atribvido a lo ingestión de 
metilmercuria, 

Sin embargo, otras bacterias, como 
los especies de Pseudomonas, pueden 
aportar la solución. Para evitar la intoxi- 
cación por mercurio, estas bacterias pri 
mero convierten el metilmercurio en ión 
mercórico: 


eso couson el deterioro de los alimentos= del género Pseudomonas que se desarro: CH,Hg > CH, + Hg** 
otras metabolizan [o procesan químico: lan naturalmente son capaces de degro- Metil- Metano lón 
mercurio mercúrico 


mente] los sustancias que podriamos 
esperar en un banquete de extraterrestres: 
metales pesados, azufre, gas nitrógeno, 
petróleo e incluso bifenilos policlorados 
IPB) y mercurio. 

Las bacterias poseen varias ventajas 
como agentes contra la contaminación, 
Pueden extraer contaminantes que se 
hayan combinado con el suelo y el 


dor el petróleo para satisfacer sus necesi- 
dodes de carbono y energía. En presen- 
cio de oire eliminan por vez dos carbo 
nos de cada molécula de petróleo (véase 
la figura). 

las bacterias degradan el petróleo con 
demasiado lentitud y por ende no resul- 
tan útiles pora eliminar un derrame de 
ee Sin embargo, los cientificos 


De este modo, varias bacterias pueden 
convertir el ión mercúrico con carga posi 
tiva en uno forma elemental relativamente 
inocua por medio del agregado de elec 
tones que toman de los átomos de hidró- 
geno: 


agua y por lo tanto no puedan ser apor- raron una manera muy simple de oce pes, 
tados con facilidad. Además pueden alte lerar el proceso sin necesidad de recom- Hg?+ + 2H => Hg + Ht 
rar quimicamente una sustancia nociva binaciones del DNA. Se limitaron a vol lan Atomos Mercurio lan 


cor fertilizantes para plantas comunes con 
base de nitrógeno y féstoro [reforzadores 
biológicos) sobre la playa. La cantidad 
de bacterias degradantes de petróleo 
aumentó en comparación con las playas 
de contral en las que no se utilizaron ferti- 
lizantes y el petróleo se eliminó con rapi 
dez de la playa de prueba. 

Se está investigando otro grupo de 
bacterias para determinar su copocidad 
de eliminar la contaminación por mer- 
curio. El mercurio está presente en sustar 
cias comunes como los sobrantes des 
echados de pinturas que podrian filtrarse 
en el suelo y el ogua desde los vertede- 
ros de desechos, Una especie de bacte- 


ria que suele hallarse en el ambiente, 


mercurio de hidrógeno elemental hidrógeno 


Estas boclerias operan con demasiada 
lentitud en la naturaleza y por eso no 
pueden eliminar derrames tóxicos causo 
dos por el hombre pero los científicos 
estón realizando experimentos con refor- 
zadores biológicos y con otras técnicos 
para cumentar su eficacia. A diferencia 
de algunas formas de limpieza ambien- 
tal, en las que las sustancias peligrosas 
se eliminan de un sitio sólo para que se 
las vierta en otro, lo limpieza bacteriana 
elimina la sustancia tóxico y suele liberar 
en el ambiente una sustancia inocua o 
útil. 


a 
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Hidrocarburo saturado típico La unidad de dos carbones puede 
encontrado en el pelróleo ser metabolizada en la célula 
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REACCIONES DE INTERCAMBIO 


Todas las reacciones químicas se basan en la síntesis y la des- 
composición y muchas de ellas, como las reacciones de inter- 
cambio, en realidad son en parte síntesis y en parte descom- 
posición. Una reacción de intercambio funciona de la si- 
guiente manera: 


Se recombina 
peur hormar 


AB + CD > AD+BC 


En primer lugar se rompen los enlaces entre A y B y entre 
C y Den un proceso de descomposición. Se forman enlaces 
nuevos entre A y D y entre By C en un proceso de sintesis. 
Por ejemplo, se producen reacciones de intercambio cuando 
el hidróxido de sodio {NaOH} reacciona con el ácido clorhi- 
drico (HCI) para formar sal común (NaCl) y agua (H-O), de 
esta Manera: 


NaOH + HC] ———= Nal + HLO 


LA REVERSIBILIDAD DE LAS REACCIONES 
QUÍMICAS 


En teoría todas las reacciones químicas son reversibles, es 
decir que pueden producirse en cualquier dirección. Sin 


MOLECULAS IMPOR 


Los biólogos y los químicos dividen los compuestos en dos 
tipos principales: inorgánicos y orgánicos. Los compuestos 
inorgánicos se definen como moléculas, en general pequeñas 
y de estructura simple, que de manera típica carecen de car- 
bono y en las que los enlaces iónicos pueden desempeñar un 
papel importante. Los compuestos inorgánicos son el agua, el 
oxígeno, el dióxido de carbono y muchas sales, ácidos y 
bases. 

Los compuestos orgánicos siempre contienen carbono e 
hidrágeno y suelen tener una estructura compleja. El carbona 


es un elemento único pargue tiene cuatro electrones en su - 


nivel externo y cuatro espacios vacíos. Puede combinarse con 
una variedad de átomos, incluidos otros átomos de carbono, 
para formar cadenas rectas o ramificadas y anillos. Las cade- 
nas de carbono forman la base de muchos compuestos orgáni- 
cos de las células vivas, como los azúcares, los aminoácidos y 
las vitaminas, Los compuestos orgánicos se mantienen unidos 
de manera predominante o únicamente por medio de enlace 
covalentes. Algunas moléculas orgánicas, como los polisaca- 
ridos, las proteínas y los ácidos nucleicos, son de gran tamaño 
y suelen contener miles de átomos. Estas moléculas gigantes 
se denominan macromoléculas. En la sección siguiente se ana- 
lizarán los compuestos inorgánicos y orgánicos que son cser 
ciales para las células. 


embargo, en la práctica algunas reacciones cumplen este prin- 
cipio con mayor facilidad que otras. Una reacción química que 
es fácilmente reversible (cuando el producto final puede vol- 
ver a formar las moléculas originales) se denomina reacción 
reversible y se indica con dos flechas, como se muestra aqui: 


Se combina para 
formar 


A+B === AB 


Se descompone en 


Algunas reacciones reversibles suceden porque ni los reac- 
tives tu los productos finales son muy estables, tras reaccio- 
nes serán reversibles sólo en condiciones especiales: 


Calor 
A+B => AB 
Agu 


Independientemente de lo que se escriba arriba o debajo de 
las fechas se indicará la condición especial de la reacción y la 
dirección en la que se produce. En este caso, A y B reaccio- 
nan para producir AB sólo cuando se aplica calor y AB se des- 
compone en A y B sólo en presencia de agua. En la figura 2.8 
puede hallarse otro ejemplo. 

En el capítulo 5 analizaremos los diversos factores que inci- 
den en las reacciones químicas. 


AN N BIOLOGÍA 


COMPUESTOS INORGÁNICOS 
AGUA 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


+ Enumerar varias propiedades del agua que son importantes 
para les sistemas reos, 


Todos las organismos vivos necesitan una amplia variedad de 
compuestos inorgánicos para su crecimiento, reparación, 
mantenimiento y reproducción. El agua es uno de los com- 
puestos más importantes, así como uno de los más abundan- 
tes, Y tiene una importancia particular para la vida de los 
microorganismos. Fuera de la célula los nutrientes están 
disueltos en el agua, lo que facilita su paso a través de las 
membranas celulares. Dentro de la célula el agua es el medio 
en el que se producen casi todas las reacciones químicas, De 
hecho, el agua es el componente más abundante de casi todas 
las células vivas, El agua constituye al menos el 5-95% de 
cada célula, con un promedio de entre 65 y 73%. Dicho de 
manera simple, ningún organismo puede sobrevivir sin agua. 

El agua tiene propiedades estructurales y químicas que la 
tornan particularmente adecuada para desempeñar su función 


en las células vivas. Como ya se ha dicho, la carga total de 
una molécula de agua es neutra, pero la región de la molécu- 
la relacionada con el oxígeno tiene una carga negativa leve y 
la región del hidrógeno tiene una carga positiva también leve 
(véase fig. 24a), Toda molécula con una distribución de car- 
gas tan desigual recibe el nombre de molécula polar. La natu- 
raleza polar del agua le confiere cuatro características que la 
convierten en un medio útil para las células vivas. 

En primer lugar, cada molécula de agua es capaz de formar 
cuatro enlaces de hidrógeno con las moléculas de agua cerca- 
nas (véase fig. 2.4b). Esta propiedad produce una atracción 
fuerte entre las moléculas de agua. Dada esta atracción fuer- 
te, se necesita una gran cantidad de calor para separar las 
moléculas de agua unas de otras y formar vapor de agua; por 
ende, el agua tiene un punto de ebullición relativamente alto 
(100°C). Como el agua tiene un punto de ebullición tan 
alto, se la encuentra en estado líquido en la mayor parte de la 
superficie terrestre. Además, los enlaces de hidrógeno entre 
las moléculas de agua afectan la densidad del agua, según 
estén en estado sólido o líquido. Por ejemplo, los enlaces de 
hidrógeno de la estructura cristalina del agua (hielo) derermi- 
nan que el hielo ocupe más lugar, En consecuencia, el hielo 
tiene menos moléculas que un volumen igual de agua en esta- 
do líquido. Ésto provoca que la estructura cristalina del hielo 
sea menos densa que la del agua. Por este motivo el hielo flota 
y puede servir como capa aislante sobre las superficies de los 
lagos y los arroyos que albergan organismos vivos. 

En segundo lugar, la polaridad del agua la convierte en un 
excelente medio de disolución, o solvente. Muchas sustancias 
polares sufren disociación, o separación, en moléculas indivi- 
duales de agua, es decir, se disuelven porque la parte negativa 
de las moléculas de agua es atraida por la parte positiva de las 
moléculas del soluto, o sustancia en disolución, y la parte 
positiva de las moléculas de agua es atraída hacia la parte 
negativa de las moléculas del soluto. Las sustancias que están 
compuestas por átomos o grupos de átomos (como las sales) 
unidos entre sí por enlaces iónicos en el agua tienden a diso- 
ciarse en cationes y aniones separados. En consecuencia, la 
polaridad del agua permite que las moléculas de muchas sus- 
tancias diferentes se separen y queden rodeadas por molécu- 
las de agua (fig. 2.5). 

En tercer lugar, la polaridad determina el papel caracteris- 
tico del agua como reactivo o producto de muchas reacciones 
químicas. Su polaridad facilita la división y la reunión de los 
iones de hidrógeno (H*) y de los iones hidróxido (OH-). El 
agua es un reactivo clave en los procesos digestivos de los 
organismos, por los que las moléculas más grandes se dividen 
en otras más pequeñas. Las moléculas de agua también inter- 
vienen en las reacciones sintéticas; el agua es una fuente 
importante de hidrógeno y de oxígeno que se incorpora a los 
numerosos compuestos orgánicos de las células vivas. 

Por último, los enlaces de hidrógeno relativamente fuertes 
que se forman entre las moléculas de agua (véase fig 2.4b) 
determinan que el agua sea un excelente amortiguador de la 
temperatura. En comparación con muchas otras sustancias, 
una cantidad determinada de agua necesita una ganancia 
importante de calor para aumentar su temperatura y una gran 
pérdida de calor para disminuirla. En condiciones normales la 
absorción del calor por las moléculas aumenta su energía 
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FIGURA 2.5 Modo en que actúa el agua como solvente para 
el cloruro de sodio (NaCl). (a) El ión sodio [Mot] con carga 
positive es alraide hacia la parte negativa de la molécula de 
agua. (B) El ión cloruro (CH con carga negativa es atraido 
hacia la parte positiva de la molécula de agua. En presencia de 
moléculas de agua se rompen los enlaces entre el Nar y el Ch 
y el NoC| se disuelve en el agua. 


? ¿Qué sucede durante la ionización? 
a 


cinética y por lo tanto incrementa su velocidad de movimien- 
to y su reactividad, Sin embargo, en el agua la absorción de 
calor rompe los enlaces de hidrógeno antes de aumentar la 
velocidad de movimiento. Por ende, debe aplicarse mucho 
más calor para aumentar la temperatura del agua que para 
aumentar la temperatura de otro líquido sin enlaces de hidrd- 
geno. La aseveración contrria es válida para el enfriamiento 
del agua. De este modo, el agua mantiene una temperatura 
constante con mayor facilidad que los demás solventes y tien- 
de a proteger a las células de las fluctuaciones de la tempera- 
tura ambiental. 


ÁCIDOS, BASES Y SALES 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 
e Definir ácido, base, sal y pH. 


Como se muestra en la figura 2.5, cuando las sales inorgáni- 
cas como el cloruro de sodio (NaCl) se disuelven en agua, 
sufren ionización o disociación, es decir, se separan en iones. 
Las sustancias conocidas como ácidos y bases tienen un com- 
portamiento similar. 

Un ácido puede definirse como una sustancia que se diso- 
cia en uno o más iones de hidrógeno (H*) y en uno o más 
iones negativos (aniones). Porque un ácido también puede 
definirse como un donador de protones (H*). Una base se 
disocia en uno o más jones positivos (cationes) más uno o 
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(a) Ácido 


(b) Base 


más jones hidróxido con carga negativa (OH) que pueden 
aceptar o combinarse con protones. En consecuencia, el 
hidróxido de sodio (NaOH) es una base porque al disociarse 
libera OH,que posee una fuerte atracción por los protones y 
se encuentra entre los aceptores de protones más importantes. 
Una sal es una sustancia que en el agua se disocia en cationes 
y aniones, ninguno de los cuales es Hr ni OH, En la figura 
2.6 se muestran ejemplos comunes de cada tipo de compues- 
ro y el modo en que se disocian en el agua. 


EQUILIBRIO ÁCIDO-BASE 


Un organismo debe mantener un equilibrio bastante constan- 
te de ácidos y bases para permanecer saludable. Por ejemplo, 
si la concentración de un ácido o base en particular es dema- 
siado alta o demasiado baja, las enzimas cambian de forma y 
dejan de funcionar de manera eficiente como promotoras de 
las reacciones químicas de la célula, En el ambiente acuoso 
del interior de los organismos los ácidos se disocian en iones 
de hidrógeno (H+) y aniones. Por el contrario, las bases se 
disocian en iones hidróxido (OH) y cationes. Cuanto mavor 
sea la cantidad de iones de hidrógeno que se encuentren 
libres en una solución más ácida será la solución. A la inver- 
sa, cuanto más iones hidróxido se encuentren libres en una 
solución más básica o alcalina será esa solución. 

Las reacciones bioquímicas, es decir las reacciones quimi- 
cas que se producen en el inteior de los sistemas vivos, son 
extremadamente sensibles incluso a los cambios pequeños de 
la acidez y la alcalinidad de los ambientes en los que suceden. 
De hecho, los iones de H* y OH? participan en casi todos los 
procesos bioquímicos y las funciones de una célula sufren 
grandes modificaciones ante cualquier desviación de su banda 
estrecha de concentraciones normales de H* y OHD. Por este 
motivo los ácidos y las bases que se forman de modo continuo 
dentro de un organismo deben mantenerse en equilibrio. 

Es conveniente expresar la cantidad de H* en una solución 
por medio de la escala logaritmica de pH, que varía entre 0 y 
14 (fig. 2.7). El término pH significa potencial de hidrógeno. 
En una escala logaritmica, un cambio en un número entero 
representa un cambio de diez veces con respecto a la concen- 
tración anterior. Asi, una solución de pH 1 tiene diez veces 
más iones de hidrógeno que una solución de pH 2 y tiene 100 
veces más iones de hidrógeno que una solución de pH 3. 


FIGURA 2.6 Ácidos, bases y 
sales, (a) En el agua el ácido clàr- 
hidrico (HC) se disocia en H* y 
Ch. (bh) El hidróxido de sodio 
[MaQGH), una base, se disocia en 
OH y Nar en el agua, le) En el 
agua la sal común [Noll] se disc- 
cig an iones positives (Mat) y 
iones Negatives Or], ningun de 
los cuales es H+ ni OH 


y las bases? 


a] 


? ¿En que difieren los ácidos 
s 


El pH de una solución se calcula como —log,,|H>|, el loga- 
ritmo negativo en base 10 de la concentración de iones de 
hidrógeno (denotada por corchetes), determinada en moles 
por litro [H+]. Por ejemplo, si la concentración de H* de una 
solución es 1,0 x 10 molflirro, o 10%, su pH es igual a 
-log ¿104 = (4) = 4, que es un valor de pH equivalente al 
del vino (véase Apéndice D). En la figura 2.7 se muestran los 
valores de pH de algunos liquidos corporales humanos y de 
otras sustancias comunes. En el laborarorio el pH de una solu- 
ción puede determinarse por medio de un pHimetro o de tiras 
de papel reactivo para pH. 

Las soluciones ácidas contienen más H* que OH- y tienen 
un pH inferior a 7. Si una solución tiene más OH? que H* es 
una solución básica o alcalina. En el agua pura un porcentaje 
pequeño de las moléculas se disocian en H* y OH, de modo 
que su pH es de 7. Dado que las concentraciones de Ht y de 
OFE son iguales, se dice que este pH es el de una solución 
neutra. 

Téngase en cuenta que es posible cambiar el pH de una 
solución. Se puede aumentar su acidez por medio del agrega- 
do de sustancias que aumenten la concentración de iones de 
hidrógeno. A medida que un organismo vivo asimila nutrien- 
tes, lleva a cabo reacciones químicas y excreta residuos, su 
equilibrio de ácidos y bases tiende a cambiar, con lo que el pH 
ilucerúa. Afortunadamente, los organismos poseen tampones 0 
butters naturales de pH, que son compuestos que contribuyen 
a evitar que el pH cambie de manera drástica. Sin embargo, 
el pH del agua y del suelo de nuestro ambiente puede ser alte- 
rado por productos de desecho de los organismos, contami- 
nantes industriales o fertilizantes que se utilizan en la agricul- 
tura o la jardinería. Cuando las bacterias crecen en un medio 
de laboratorio, excretan productos de desecho como las áci- 
dos que pueden alterar el pH del medio. Si este efecto conti- 
nuara, el medio podría alcanzar una acidez suficiente como 
para inhibir las enzimas de esas bacterias y causarles la muer- 
te. Para evitar este problema se agregan tampones o butters de 
pH al medio de cultivo. Un butter de pH muy eficaz para 
algunos medios de cultivo utiliza una mezcla de K,HPO, y 
KH,PO, (véase cuadro 6.3), 

Distintos microbios viven en forma óptima de márgenes de 
pH diferentes pero la mayoría de los organismos crecen mejor 
en ambientes con un valor de pH de entre 6,5 y 8,5. Entre los 
microbios los hongos son los más capaces de tolerar condicio- 


FIGURA 2.7 Escala de pH. 
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nes ácidas, mientras que los procariontes conocidos como cia- 
nobacterias tienden a vivir bien en hábitats alcalinos. El 
ambiente natural de Propionibacterium acnes, una bacteria que 
contribuye a la aparición del acné, es la piel del ser humano, 
que posee una leve tendencia a la acidez, con un pH de alre- 
dedor de 4. Thiobacillus ferrooxidans es una bacteria que meta- 
boliza el azufre elemental y produce ácido sulfúrico (H,50,). 
5u crecimiento óptimo se da en medios cuyo pH varía entre 
ly 3,5. El ácido sulfúrico que produce esta bacteria en el agua 
que se encuentra en las minas es importante para la disolu- 
ción del uranio y del cobre del mineral de baja calidad (véase 
cap. 28). 


COMPUESTOS ORGÁNICOS 


OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


® Distinguir entre compuestos orgénicos e inorgánicos. 


® Definir grupo funcional, 


Los compuestos inorgánicos, excluida el agua, constituyen 
alrededor del 1 al 1,5% de las células vivas. Las células no 
pueden utilizar estos componentes relativamente simples, 
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Escala de pH 
ù 
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11 
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cuyas moléculas tienen sólo algunos pocos átomos, para rea- 
lizar funciones biológicas complicadas, Las moléculas orgá- 
nicas, cuyos átomos de carbono pueden combinarse en una 
variedad enorme de formas con otros átomos de carbono y 
con átomos de otros elementos, son relativamente comple- 
jas y por lo tanto capaces de funciones biológicas más com- 
plicadas. 


ESTRUCTURA Y COMPOSICIÓN 
QUÍMICA 


En la formación de las moléculas orgánicas los cuatro electro- 
nes externos del carbono pueden participar en hasta cuatro 
enlaces covalentes y los átomos de carbono pueden unirse 
entre si para formar estructuras de cadena recta, ramificada o 
anular. 

Además del carbono, los elementos más comunes en los 
compuestos orgánicos son el hidrógeno (que puede formar un 
solo enlace), el oxigeno (dos enlaces) y el nitrógeno (tres 
enlaces). El azufre (dos enlaces) y el fóstoro (cinco enlaces) 
aparecen con menos frecuencia. También se encuentran otros 
elementos, pero sólo en una cantidad relativamente escasa de 
compuestos orgánicos. Los elementos más abundantes en los 
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organismos vivos son los mismos que los que más abundan en 
los compuestos orgánicos (véase cuadro 2.1). 

La cadena de átomos de carbono de una molécula orgáni- 
ca se denomina esqueleto de carbono; para su formación es 
posible una enorme cantidad de combinaciones, La mayor 
parte de estos carbonos se unen a átomos de hidrógeno. La 
unión de otros elementos con carbono e hidrógeno forma 
grupos funcionales característicos, es decir grupos específicos 
de átomos que son los que con mayor frecuencia intervienen 
en las reacciones químicas y los que determinan la mayor 
parte de las propiedades químicas características y muchas de 
las propiedades físicas de un compuesto orgánico en particu- 
lar (cuadro 2.3). 

Los grupos funcionales diferentes confieren propiedades 
distintas a las moléculas orgánicas. Por ejemplo, el grupo 
hidroxilo de los alcoholes es hidrdtilo (con afinidad por el 
agua) y por lo tanto atrae a moléculas de agua hacia él. Esta 
atracción contribuye a la disolución de las moléculas orgáni- 
cas que contienen grupos hidroxilo. Dado que el grupo car- 
boxilo es una fuente de iones de hidrógeno, las moléculas 
que lo contienen presentan propiedades ácidas. Por el con- 
trario, los grupos amino actúan como bases porque aceptan 
con facilidad los iones de hidrógeno. El grupo sulfhidrilo 
contribuye a estabilizar la estructura intrincada de muchas 
proteínas. 

Los grupos funcionales nos ayudan a clasificar los compues- 
tos orgánicos. Por ejemplo, el grupo OH está presente en 
cada una de las moléculas siguientes: 


a 
HC ail H-C-C- (oil 

H H H 

Metanal Etanol 


erg 
H—C-C-C-—H 


E 
H EEH 


lsopropanol 


Dado que la reactividad característica de estas moléculas se 
basa en el grupo -OH, se las agrupa en una clase denomina- 
da alcoholes. El grupo -OH se denomina grubo hidroxilo y no 
debe confundirse con el ión hidróxido (OH) de las bases. El 
grupo hidroxilo de los alcoholes no se ioniza a un pH neutro; 
está unido por un enlace covalente con un átomo de carbo- 
no. 

Cuando una clase de compuestos se caracteriza por cierto 
grupo funcional, puede utilizarse la letra R para indicar el 
resto de la molécula. Por ejemplo, los alcoholes en general 
pueden expresarse como R-OH. 

Con frecuencia se halla más de un grupo funcional dentro 
de una sola molécula, Por ejemplo, una molécula de aminoá- 


Grupos funcionales representativos 
y los compuestos en los que se 


CUADRO 2-3 


encuentran 
Nombre 
Estructura del grupo Importancia biológica 
R-O=H Alcohol lipides, hidratos de 
carbono 
¿0 
RE. Aldehido* — Azúcares reductores como 
H la glucosa; polisacáridos 
O 
p l p Cetona" Intermediarios metabólicos 
H 
| 
R—C—H Merlo DMA: metabolismo 
l energètica 
H 
H 
| 
RE NH Amino Proteinas 
| 
H 
¿O E va 
PE ster Membranas plasmáticas 
=P bacterianas y de 
evuconoantes 


EPIR 
o Fter Membranas plasmáticas 
H 


4 de Archaea 
ñ 
R= Ç- SH Sulfhidrilo Metabolismo energético; 
H estructura de proteínas 
. E . 
RE Carboxilo Acidos orgánicos, lípidos, 
OH proteinas 
y 
‘a Reve Fosfato ATP, DNA 
Or 


* En un aldehide, un grupo C=O esó en el externo de una molécula; por 
el contará, en una ocetena el gupo C=O es interno 


cido contiene grupos amino y carboxilo, El aminoácido glici- 
na tiene la estructura siguiente: 


H — Grupo 
aiupo— Pl. | 49 carboxilo 
amino N rm C 

H” l OH 


La mayoría de los compuestos orgánicos que se encuentran 
en los organismos vivos son bastante complejos; varios áto- 
mos de carbono forman el esqueleto y se les unen muchos gru- 
pos funcionales. En las moléculas orgánicas es importante que 
cada uno de los cuatro enlaces del carbono esté completo 
(unido a otro átomo) y que cada uno de los átomos de la 
unión tenga su número característico de enlaces ocupados. 
Debido a ello, estas moléculas son químicamente estables. 

Las moléculas orgánicas pequeñas pueden combinarse para 
formar moléculas muy grandes denominadas macromoléculas 
(macro = grande). Las macromoléculas suelen ser polímeros 
(poli = muchos; meros = partes), moléculas grandes que se for- 
man por la unión covalente de muchas moléculas pequeñas 
repetidas denominadas monómeros (mono = uno). Cuando 
dos monómeros se unen entre si la reacción suele conllevar la 
eliminación de un átomo de hidrógeno de uno de los mon- 
meros y de un grupo hidroxilo del otro; a su vez, el átomo de 
hidrógeno y el grupo hidroxilo se combinan para producir 
agua: 


R— CED- > AA + & 


Este tipo de reacción de intercambio se denomina síntesis 
por deshidratación (de = pérdida; hidro = agua), o reacción de 
condensación, dado que se libera una molécula de agua (fig. 
2.84). Estas macromoléculas como los hidratos de carbono, 
los lípidos, las proteínas y los ácidos nucleicos se ensamblan 
en la célula, sobre todo por síntesis por deshidratación. Sin 
embargo, también deben participar otras moléculas para pro- 
veer la energía necesaria para la formación de los enlaces. El 
ATP. el principal proveedor de energía de la célula, se deseri- 
be al final de este capítulo. 


HIDRATOS DE CARBONO 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e ldentticar las elementos constitutivos de las hidrolos de 
Carbono 


Las hidratos de carbono conforman un grupo grande y diver- 
so de compuestos orgánicos que incluye azúcares y almidones. 
Los hidratos de carbono desempeñan numerosas funciones 
importantes en los sistemas vivientes. Por ejemplo, un tipo de 
azúcar (desoxirribosa) es uno de los elementos constitutivos 
del ácido desoxirribonucleico (DNA), la molécula que porta 
la información hereditaria. Otros azúcares son necesarios para 
las paredes celulares. Los hidraros de carbono simples se utili- 
zan en la síntesis de aminoácidos y de grasas o de sustancias 
similares a las prasas, que se utilizan para formar las membra- 
nas celulares y otras estructuras. Los hidratos de carbono 
macromoleculares actúan como reservas de alimento. Sin 
embargo, la función principal de los hidratos de carbono es 
proveer una fuente de energía disponible para las actividades 
de la célula. 

Los hidratos de carbono están constituidos por átomos de 
carbono, hidrógeno y oxígeno. En los hidratos de carbono 
simples la proporción de átomos de hidrágeno con respecto a 
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los de oxígeno siempre es de 2:1. Esta proporción puede 
observarse en las fórmulas de los hidratos de carbono ribosa 
(CH p0), glucosa (C,H,,O,) y sacarosa (C,,H,,0,,). 
Aunque hay excepciones, la fórmula general de los hidratos 
de carbono es (CH,O),, en donde n indica la presencia de 
tres o más unidades de CH,O. Los hidratos de carbono pue- 
den clasificarse en tres grupos principales de acuerdo con su 
tamaño: monosacáridos, disacáridos y polisacáridos. 


MONOSACÁRIDOS 


Los azúcares simples se denominan monosacáridos (sacchar = 
azúcar); cada molécula contiene de tres a siete átomos de car- 
bona. La cantidad de átomos de carbono en una molécula de 
azúcar simple se indica por medio del prefijo en su nombre. 
Por ejemplo, los azúcares simples con tres carbonos se deno- 
minan triosas, También existen tetrosas (azúcares con cuatro 
carbonos), pentosas (azúcares con cinco carbonos), hexosas 
(azúcares con seis carbonos) y heptosas (azúcares con siete 
carbonos). Las pentosas y las hexosas tienen una importancia 
fundamental para los organismos vivos. La desoxirribosa es 
una pentosa que se halla en el DNA. La glucosa, una hexosa 
muy común, es la molécula que suministra la principal fuen- 
te de energía de las células vivas. 


DISACÁRIDOS 


Los disacáridos (di = dos) se forman cuando dos monosacari- 
dos se unen en una reacción de síntesis por deshidratación.* 
Por ejemplo, las moléculas de dos monosacáridos, glucosa y 
fructosa, $e combinan para formar una molécula del disacári- 
do sacarosa (azúcar de mesa) y una molécula de agua (fig. 
2.84). De manera similar, la síntesis por deshidratación de los 
monosacáridos glucosa y galactosa forma el disacárido lactosa 
(azúcar de la leche). 

Puede parecer extraño que la glucosa y la fructosa tengan 
la misma fórmula química (véase fig. 2.8) aunque sean mono- 
sacáridos diferentes. Las posiciones de los oxígenos y de los 
carbonos difieren en estas dos moléculas distintas y por con- 
siguiente las moléculas tienen propiedades físicas y químicas 
diferentes, Dos moléculas con la misma fórmula química pero 
con estructuras y propiedades diferentes reciben el nombre de 
ismeros (iso = igual), 

Los disacáridos pueden dividirse en moléculas más peque- 
ñas y más simples cuando se agrega agua, Esta reacción quí- 
mica, la inversa de la síntesis por deshidratación, se denomi- 
na hidrólisis (hidro = agua; lisis = disolución o descomposi- 
ción) (fig. 2.8b) Por ejemplo, una molécula de sacarosa 
puede hidrolizarse (digerirse) en sus componentes de glucosa 
y fructosa mediante la reacción con los H* y OH- del agua. 

Como se verá en el capítulo 4, las paredes celulares de las 
bacterias están compuestas por disacáridos y proteínas (que 
en conjunto se denominan peptidoglucano). 


* Los hidratos de carbono Compuestos par ? hasea alrededor de 20 monosa- 
cáridos se denominan oligosacáridos (oligo = poco), Los disacáridos son los 


oliraacáridos más comunes. 


40 PARTE UNO Boses de la microbiologia 


CH-0H 
(a) Síntesis por 
deshidratación 
CH¿OH 
{b} Hidrólisis 
Glucosa H-O Fructosa 
CH Os CH 1 20% 


Sacarosa 
Cr2Ha2 04: 
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FIGURA 2.8 Sintesis por deshidratación e hidrólisis. (a) En la sintesis por deshidratación [de izquierda a derecha] los monesacarl- 
dos glucosa y fructosa se combinen pera formar una molécula del disacorido sacarosa. En la reacción se libera una molécula de 
agua. (b) En la hidrólisis [derecha a izquierdo) la molécula de sacorosa se descompone en moléculas más pequeñas de glucosa y 
fructosa. Para que se produzca la regcción de hidrólisis debe agregarse aqua a la sacarosa. 


) ¿Cuál es la diferencia entre un polimero y un monómero? 
è 


POLISACARIDOS 


Los hidratos de carbono del tercer grupo importante, los poli- 
sacáridos, estan formados por decenas o centenas de monosa- 
cáridos unidos a través de sintesis por deshidratación. Los 
polisacáridos, que a menudo poseen cadenas laterales ramiti- 
zadas que salen de la estructura principal y se clasifican como 
macromoléculas, a semejanza de los disacáridos pueden sepa- 
rase en sus azúcares constitutivos a través de la hidrólisis y a 
diferencia de los monosacáridos y de los disacáridos por lo 
general carecen de la dulzura caracteristica de los azúcares 
como la fructosa y la sacarosa y suelen ser insolubles en agua. 

Un polisacárido importante es el glucógeno, que esta com- 
puesto por subunidades de glucosa y es sintetizado como un 
material de reserva por los animales y algunas bacterias. La 
celulosa, otro polímero importante de la glucosa, es el compo- 
nente principal de las paredes celulares de las plantas y de la 
mayoría de las algas. Si bien la celulosa es el hidrato de car- 
bone más abundante en la Tierra, sólo puede ser digerida por 
algunos organismos que tienen la enzima apropiada. El poli- 
sacárido dextrán, producido como un mucilago por ciertas 
bacterias, se usa como sustituto del plasma sanguíneo, La gui- 
tina es un polisacárido que forma parte de la pared celular de 
la mayoría de los hongos y los exoesqueleros de las langostas, 
los cangrejos y los insectos. El almidón es un polímero de la 
glucosa producido por las plantas y utilizado como alimento 
por los seres humanos. 

Muchos animales, incluidos los seres humanos, producen 
enzimas denominadas amilasas que pueden romper los enlaces 
entre las moléculas de glucosa en el glucógeno, Sin embargo, 
estas enzimas no pueden romper los enlaces en la celulosa. Las 
bacterias y los hongos que producen las enzimas conocidas 
como celulasas pueden digerir la celulosa. Las celulasas del 
hongo Trichoderma se utilizan para una variedad de propósitos 
industriales. Uno de los usos menos habituales es en la produc- 
ción de tela de vaqueros lavada a la piedra. Dado que el lava- 
do de los tejidos con piedras dañaría las máquinas de lavado, 


la celulasa se utiliza para digerir y por consiguiente ablandar el 
algodón. (Véase el recuadro del capitulo Y, p. 267.) 


LÍPIDOS 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


s Diferenciar entre lipidos simples, lipidos complejos 
y esteroides. 


Si los lípidos desaparecieran repentinamente de la Tierra, 
todas las células vivas colapsarían en una masa de líquido, 
porque los lípidos son esenciales para la estructura y la fun- 
ción de las membranas que separan las células vivas de su 
ambiente. Los lípidos (lip = grasa) constituyen el segundo 
erupo fundamental de compuestos orgánicos encontrados en 
la materia viva. Como los hidratos de carbono, son compues- 
tos de átomos de carbono, hidrógeno y oxígeno pero carecen 
de la relación 2:1 entre los átomos de hidrógeno y oxigeno. 
Aun cuando constituyen un grupo muy diverso de compues- 
tos, comparten una característica común: son moléculas no 
polares de modo que, a diferencia del agua, no tienen un 
extremo positivo y uno negativo (polo). Por consiguiente, 
casi todos los lípidos son insolubles en agua pero se disuelven 
con facilidad en solventes no polares, como el éter y el cloro- 
formo. Los lípidos funcionan en la reserva de energía y pro- 
porcionan la estructura de las membranas y de algunas pare- 
des celulares. 


LÍPIDOS SIMPLES 


Los lípidos simples, denominados grasas o triglicéridos, contie- 
nen un alcohol denominado glicerol y un grupo de compues- 
ros conocido como ácidos grasos. Las moléculas de glicerol rie- 
nen tres átomos de carbono a los cuales se unen tres grupos 
hidroxilo OH) (fig. 2.92). Los ácidos grasos consisten en 


Cadena 
hidrocarbonada 


Grupo 
carboxilo 
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(b) Ácido graso (ácido palmitica), C,<H,,COOH 


Acido palmitico (C,<.H5,;COOH) + 
(saturado) 


Ácido esteárico (C,¿Hy¿C00H) + HO 
(saturado) 


Ácido oleica (CHa 2000H) + 
(insaluradó) 


FIGURA 2.9 Fórmulas estructurales de los lípidos simples. (a) Glicerol, [b] Acido palmitico, un ácido graso. fe] La combinación 


quimico de una molécula de glicerol y tres moléculos de ácidos gro 


sos [palmilico, esteúrico y oleico en este ejemplo! forma una mole 


culo de grosa (triglicérido) y tres moléculas de agua en uno reacción de sintesis por deshidratación. El enlace entre glicerol y cada 


ácido graso se denomina enlace éster. El agregado de tres molécu 
des grasos en una reacción de hidrólisis. 


¿En que difiere un ácido graso saturado de uno no saturado? 
F 


cadenas largas de hidrocarburos (compuestas sólo por átomos 
de carbono y de hidrógeno) que terminan en un grupo carba- 
xilo (-COOH, ácido orgánico) (fig. 2.9b). La mayoría de los 
ácidos grasos comunes contienen un número par de átomos 
de carbono. 

Una molécula de grasa se forma cuando una molécula de 
glicerol se combina con una a tres moléculas de ácidos grasos 
para formar un monoglicérido, un diglicérido o un triglicéri- 
do (fig. 2.9c). En la reacción se forman de una a tres molécu- 
las de agua (deshidratación), lo que depende del número de 
moléculas de ácido graso que reaccionen. El enlace químico 
formado donde se elimina la molécula de agua se denomina 
unión éster. En la reacción inversa, la hidrólisis, una molécu- 
la de grasa se degrada en sus moléculas componentes de áci- 
dos grasos y glicerol. 

Dado que los ácidos grasos que forman los lípidos tienen 
estructuras diferentes, hay una amplia variedad de lípidos. Por 
ejemplo, tres moléculas del ácido graso A podrían combinar- 
se con una molécula de glicerol o una molécula de cada uno 
de los ácidos grasos A, B y E podría unirse con una molécula 
de glicerol (véase fig. 2.9c). 


os de agua a una de grasa forma glicerol y tres moléculas de åci- 


La función principal de los lípidos es la formación de las 
membranas plasmáticas que encierran las células, La membra- 
na plasmática sostiene a la célula y permite que los nutrien- 
tes y los desechos ingresen en ella y salgan de ella; por consi- 
guiente, los lípidos deben mantener la misma viscosidad, 
independientemente de la temperatura que los circunda. La 
membrana debe ser tan viscosa como el aceite de oliva, sin 
tornarse demasiado líquida cuando se calienta ni demasiado 
espesa cuando se enfría. Como saben todos los que hayan 
cocinado alruna vez una comida, las grasas animales (como la 
manteca) suelen ser sólidas a temperatura ambiente, mientras 
que los aceites vegetales suelen hallarse en estado líquido a la 
temperatura ambiente. La diferencia en sus puntos de fusión 
respectivos está determinada por los grados de saturación de 
las cadenas del ácido graso. Se dice que un ácido graso es satu- 
rado cuando no tiene ningún enlace doble; entonces el esque- 
leto carbonado contiene el número máximo de átomos de 
hidrógeno (véanse figs. 2.9c y 2.104) Las cadenas saturadas 
se tornan sólidas con más facilidad porque son relativamente 
rectas y por lo tanto pueden compactarse más estrechamente 
que las cadenas insaturadas. Los enlaces dobles de las cadenas 
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Cabezas polares 
(hidrófilas) 


Ho ————— Colas no polares 
(hidráfobas) 


Ácido graso 
insaturado 


Ácido graso 
(a) saturado 


insaturadas crean curvaturas en la cadena y esas curvaturas 
mantienen a las cadenas separadas entre sí (fig, 2.10b). 


LÍPIDOS COMPLEJOS 


Los lípidos complejos contienen elementos como fósforo, nitró- 
geno y azufre, además del carbono, el hidrógeno y el oxígeno 
que se encuentran en los lípidos simples, Los lípidos comple- 
jos denominados fosfolípidos están formados por glicerol, dos 
ácidos grasos y, en lugar de un tercer ácido praso, un grupo fos- 
fato unido a uno de los diversos grupos orgánicos (véase fig. 
2.10a). Los fosfolípidos son los lípidos que forman las membra- 
nas, son esenciales para la supervivencia de una célula y pose- 
en regiones polares y no polares (fig. 2.10a y b; véase también 
fiz, 4,13), Cuando se las coloca en agua las moléculas de fos- 
folípidos se tuercen de tal modo que las porciones polares 
(hidrófilas) se orientan hacia las moléculas polares del agua, 
con las que forman enlaces de hidrógeno. (Recuérdese que 
hidrófilo significa con afinidad por el agua.) Esto forma la 
estructura básica de una membrana plasmática (fig. 2.100), 
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(ce) Moléculas de esteroles separar 
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FIGURA 2.10 Estructura y orientación de un fosfolipido que muestra 
acidos grasos saturados y no saturados y la polaridad de las moléculas. 
la) Estructura de un fostolipide. los ácidos grasos y el grupo R len la porte 
superior] pueden variar con coda tostalipido en particular. fb) Esto estructu 
ra {muy reducida) es el simbolo utilizado para representar a los fostolipidos 
en lodo este texto, [e Orientación de los foslolipides en una membrana 
plasmática, donde forman una bicapa, con los cabezas hidrótobas en 
contacto con el agua y los colas hidrótobos orientados lejos del aqua. 


j ¿Dónde se encuentran los fostolipidos en las células? 


Las porciones polares constan de un grupo fosfato y glicerol. 
Al contrario de lo que sucede con las regiones polares, todas 
las partes no polares (hidrdétobas) del fosfolipido sólo entran 
en contacto con las porciones no polares de las moléculas 
vecinas (hidrófobo significa que rechaza el agua). Las porciones 
no polares están formadas por ácidos grasos. Este comporta- 
miento característico convierte a los fosfolípidos en particular- 
mente adecuados para ser un componente fundamental de las 
membranas que rodean a las células. Los fosfolípidos permiten 
que la membrana actúe como una barrera que separa el conte- 
nido de la célula del ambiente acuoso en el que vive. 

Algunos lípidos complejos son útiles para identificar a cier- 
tas bacterias. Por ejemplo, la pared celular de Mycobacterium 
tuberculosis, la bacteria que causa la tuberculosis, se caracteri- 
za por su alto contenido de lípidos; contiene lípidos comple- 
jos coma ceras y glucolípidos (lípidos unidos a hidratos de 
carbono) que le confieren a la bacteria las características dis- 
tintivas de tinción. Las paredes celulares con alto contenido 
de lípidos complejos son características de todos los miembros 
del género Mycobacterium. 


ESTEROIDES 


Los esteroides son muy diferentes de los lipidos desde el 
punto de vista estructural. En la figura 2.11 se muestra la 
estructura del esteroide colesterol, con los cuatro anillos de 
carbono interconectados que son característicos de los este- 
roides, Cuando un grupo -OH se une a uno de los anillos, el 
esteroide se denomina esteral (un alcohol). Los esteroles son 
constituyentes importantes de las membranas plasmáticas de 
las células animales y de un grupo de bacterias (micoplasmas) 
y también se encuentran en los hongos y las plantas. Los este- 
roles separan las cadenas de ácido graso y por lo tanto evitan 
la compactación que endurecería la membrana plasmática a 
bajas temperaturas (véase fig. 2.106). 


PROTEÍNAS 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Identificar los elementos constitutivos y la estructura de las 
proteinas. 


Las proteínas son moléculas orgánicas que contienen carbo- 
no, hidrógeno, oxígeno y nitrógeno. Algunas también contie- 
nen azufre. 51 se separaran y pesaran todos los grupos de com- 
puestos orgánicos de una célula viva, las proteínas serían las 
de mayor peso. En una sola célula pueden encontrarse cente- 
nares de proteínas diferentes que, en conjunto, constituyen el 
30% o más del peso seco de la célula. 

Las proteínas son los componentes esenciales en todos los 
aspectos de la estructura y la función de las células. Las enzi- 
mas son las proteínas que aceleran las reacciones bioquímicas 
pero también tienen otras funciones. Las proteínas transporta- 
doras ayudan en el transporte de ciertas sustancias químicas 
hacia el interior y el exterior de las células. Otras proteínas, 
como las bacteriocinas producidas por diversas bacterias, cau- 
san la muerte de otras bacterias. Ciertas toxinas, denominadas 
exotoxinas, producidas por algunos microorganismos causan- 
tes de enfermedades también son proteínas. Algunas proteí- 
nas desempeñan un papel importante en la contracción de las 
células musculares de los animales y en el movimiento de las 
células microbianas y de otros tipos. Otras proteínas son par- 
tes integrales de estructuras celulares como las paredes, las 
membranas y los componentes citoplasmáticos. Otras, como 
las hormonas de ciertos organismos, tienen funciones regula- 
doras. Como veremos en el capítulo 17, las proteínas conoci- 
das como anticuerpos desempeñan una función importante en 
los sistemas inmunitarios de los vertebrados. 


AMINOÁCIDOS 


Asi como los monosacáridos son los elementos constitutivos 
de las moléculas de hidratos de carbono más grandes y los dci- 
dos grasos y el glicerol lo son de las grasas, los aminoácidos 
son los elementos constitutivos de las proteínas. Los aminoá- 
cidos contienen al menos un grupo carboxilo (-COOH) y un 
grupo amino (-NH,) unidos al mismo átomo de carbono, 
denominado carbono alfa (Cor) (fig. 2.12a). Estos aminoáci- 
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(a B 


FIGURA 2,11 Colesterol, un esteroide, Mótense los cuatro oni- 
llos de carbone “fusionados” [marcados 4D], que son corocle- 
risticos de los moléculos de esteroides. 58 omitieran los úlomos 
de hidrógeno que se adhieren a los carbonos en los esquinas. El 
grupo -OH (en rojo) convierte esta molécula en un esterol. 


) ¿Dónde se encuentran los esteroles en las células? 
e 


dos se conocen como @-ammadcidos. También unido al carbo- 
no alfa hay un grupo lateral (grupo R}, que es el rasgo carac- 
teristico del aminoácido. El grupo lateral puede ser un átomo 
de hidrógeno, una cadena de átomos ramificada o no ramifi- 
cada o una estructura anular que puede ser cíclica (todos car- 
bonos) o heterocíclica (cuando en el anillo se incluye un 
átomo distinto del de carbono). En la figura 2.12b se muestra 
la fórmula estructural de la tirosina, un aminoácido que tiene 
un grupo lateral cíclico. El grupo lateral puede contener gru- 
pos funcionales, como el grupo sulfhidrilo (-SH), el grupo 
hidroxilo (-OH) o grupos carboxilo o amino adicionales. 
Estes grupos laterales y los grupos carboxile y alfa-amino afec- 
tan la estructura total de una proteína, como se describirá más 
adelante. En el cuadro 2.4 se muestran las estructuras y las 
abreviaturas estándares de los 20 aminoácidos hallados en las 
proteínas. 

La mayoría de los aminoácidos existen en una de dos con- 
figuraciones denominadas estercoisómeros, que se designan 
con las letras D y L. Estas configuraciones son imágenes espe- 


Grupo 
lateral 
R 
Grupo Ha | $ 
r N=-C,=C Grupo 
amino H e d “OH carboxilo 


(b) Tirosina 


(a) Aminoácido general 


FIGURA 2.12 Estructura de un aminoácido. (a) Fórmula estruc- 
tural general de un Gminoácido, En el centro se observa el car- 
bone alfo (Col. Los aminoácidos diferentes henen grupos È dife 
rentes, denominados también grupos laterales. (b) Fórmula estus- 
tural del aminoácido tirosina, que tiene un grupo lateral cíclico, 


Y ¿Qué diferencia un aminoócido de otro? 
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CUADRO 2.4 
Glicina (Gly) Alanina (Ala) 
H H , 
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H OH CH, On 
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de hidrógeno no ramificado 
Serina [5er] Treonina (Thr) 
= 26) da 
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Hno HN=G=C 
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hidroxilo (OH) hidroxilo |-OH| 
Ácido aspartico (Asp) Lisina (Lys) 
Mo O MO 
e 
Hané Hne 
CHe OH Ha OH 
i, Pe 
HO O CH, 
| 
i‘ 
NH3 


Grupo carbaxilo adicional Grupo amino adicional 


[-CO0HA), ácido (HNH,), básico 
Fenilalanina (Phe) Tirosina (Tyr) 
eG H o 
e E 
H, YH tH, On 
OH 
Ciclico Ciclica 


Los 20 aminoacidos encontrados en las proteinas* 


Cadena 
ramificado 


Cisteina (Cys) 


i O 
HaN—C—C 


Grupo que contiene 


azufre 5H} 


Arginina (Arg) 


eS 


cont 
H OH 


Grupo amino adicional 
HNH], básico 


Histidina (His) 


He 
HoN—¢—C ? 
CH, OH 


NH 


Haeterociclico 


Codena 
ramificada 
Metionina (Met) 

H 
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BJ 


BI 
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(Grupo tioéter (5C} 
Asparagina (Asn) 


Isoleucine (Ile) 
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H,c—CH OH 
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ramificada 


Acido glutámico (Glu) 
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by, OH 
Ha 


A % 
HO O 


Grupo carboxila adicional 
EOOH] ácido 


Glutamina (Gln) 
a 

H.N—C—C 
CH, YH 


Grupo amino adicional Grupo amino adicional 


HNH), básico 


Triptófano (Trp) 
owe 
A 
Han 
ČH» OH 


NH 


Heterociclico 


[INH], básico 
Prolina (Pro) 


Heteraciclico 


* Se muestran los nombres de los ominodcides; con la abreviatura de tres letras entré porániezs (arriba), sus dármulos estuctunales [canto] y su grupo E corackyistica 


fabajo), Nótese que la cisteina y la melionina son los únicos ominoócidos que contienen azuhe. 


culares que corresponden a las formas tridimensionales “dex- 
trágiro” (D) y “levógiro” (1) (fig. 2.135). Los aminoácidos 
hallados en las proteínas siempre son L-isómeros (salvo la gli- 
cina, el aminoácido más simple, que no tiene esterecisóme- 
ros). En cambio, los D-aminoácidos a veces aparecen en la 
naturaleza, por ejemplo, en ciertas paredes celulares bacteria- 
nas y en antibióticos. (Muchos otros tipos de moléculas orgá- 
nicas también pueden existir en las formas D y L. Un ejemplo 
es el azúcar glucosa, que aparece en la naturaleza como D-glu- 
cosa.) 

Aunque sólo 20 aminoácidos diferentes aparecen natural- 
mente en las proteínas, una simple molécula de proteína 
puede contener de 50 a cientos de moléculas de aminoácidos 
que pueden estar dispuestos de una cantidad casi infinita de 
maneras para formar proteínas de longitudes, composiciones 
y estructuras diferentes. El número de proteínas es práctica- 
mente interminable y cada célula viva produce muchas pro- 
teínas diferentes, 


ENLACES PEPTÍDICOS 


Los aminoácidos se unen entre el átomo de carbono del grupo 
carboxilo (—COOH) de un aminoácido y el átomo de nitró- 
geno del grupo amino (-NH,) de otro (fig. 2.14). Las uniones 
entre los aminoácidos se denominan enlaces peptídicos. Para 
la formación de cada enlace peptídico entre dos aminoácidos 
se libera una molécula de agua; por ende, la formación del 
enlace peptídico se produce por síntesis por deshidratación. 
En la figura 2.14 el compuesto resultante se denomina dipép- 
tido porque consiste en dos aminoácidos unidos por un enla- 
ce peptídico. El agregado de otro aminoácido a un dipéptido 
formaría un tripéptido, El agregado sucesivo de aminoácidos 
produciría una molécula larga, similar a una cadena, denomi- 
nada péptido (4-9 aminoácidos) o polipéptido (10-2 000 o más 
aminoácidos), 


NIVELES ESTRUCTURALES DE LAS PROTEÍNAS 


Las proteínas presentan estructuras muy variables, con arqui- 
tecturas y formas tridimensionales diferentes. Esta variación 
en la estructura guarda una relación directa con sus diversas 
funciones, 

Cuando una célula sintetiza una proteína, las cadenas poli- 
peptidicas se pliegean espontáneamente para adoptar una 
forma determinada. Una razón del plegamiento del polipépti- 
do es que algunas partes de la proteína son atraídas por el agua 


CATULLO 2 45 


Principios de química 


Espejo 
a A 
(cooH) 
k at 
1 
| 
L-aminoácido D-aminodcido 
$ \ A Bi f 
AHAA | alld 
| | qe | 
| l | 
Ea ala mA FE! 
y : Aa i z | | | l j | A 
a | fea ro aig 
p i | E ae | 
l d k i 
Mano izquierda E Mano derecha 


FIGURA 2.13 Isómeros | y o de un aminoácido, ilustrados 
como modelos de esferas y palillos. los dos isómeros, como las 
manos izquierdo y derecha, son imagenes especulares y no pue- 
den superponerse entre si. |¡Inténtelo!] 


¿Qué somero se encuentra siempre en las proteinas? 
o 


y otras partes son rechazadas. En casi todos los casos la fun- 
ción de una proteína depende de su capacidad de reconocer a 
alguna otra molécula y unirse a ella. Por ejemplo, una enzima 
se une específicamente con su sustrato. Una proteína hormo- 
nal se une a un receptor en una célula cuya función alterará. 
Un anticuerpo se une a un antígeno (sustancia extraña) que 
ha invadido el cuerpo. La forma característica de cada pro- 
teína le permite interactuar con otras moléculas especificas 
para llevar a cabo funciones específicas. 


FIGURA 2.14 Formación de un enla- sadi mane paming 
ce peptidico mediante sintesis por Hog a M a POT: og HOLE g 
deshidratación. Los aminoacidos glici- ae b-c” wa AES piia “nth ae? + HO 
na y alanina se combinan para formar p7 4 > S 1.3 H d | ah 

: H GH, OH H CH, M 
un dipéptido. El enlace recién formado ae es pu ade via 
entre el átomo de carbono de la glici- a Alanina Glicilalanina gu 
na y el átomo de nitrógeno de la ala- H0 ia 


nina se denomina enlace peptidica, 


? ¿Cómo se relacionan los aminoácidos 
en las proteinas? 
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a R Ò H 6 R g H 0 AO H OH 


(a) Estructura primaria: 
cadena polipeptidica 


(b) Estructura secundaria: 
hélices y hojas plegadas 
(con 3 cadenas polipeptidicas) 


| a y — =O+--H— N re E 


Enlace de 
hidrégano a 


(c) Estructura terciaria: 
hélice y hoja plegadas 


Puente disulfuro 
(entre moléculas 
de cisteina) 


Detalles de los enlaces asociados 
con la estructura terciaria 


{d} Estructura cuaternaria: 
dos o más polipéptidos 
en sus estados plegados 


FIGURA 2.15 Estructura de las proteinas. (a) Estructura primaria, la secuencia de 
ominoácidos. {b} Estructura secundaria: hélice y hoja plegados. (e) Estructura tercio- 
ria, el pegomiento tridimensional global de una cadena polipeptidica. (d) 
Estructura cuaternaria, la relación entre varias cadenos polipeptidicas para formar 
una proteina. Aqui se muestra la estructura cuatemaria de una proteina hipotética 
compuesta par dos cadenas polipeptidicas. 


? ¿Qué propledad de una proteina le permite llevar a cabo funciones especificas? 


4 ferial 


Las proteínas se describen en términos de cuatro niveles de 
organización: primario, secundario, terciario y cuaternario. La 
estructura primaria es la única secuencia en la que los amino- 
ácidos se unen para formar una cadena polipepridica (fig. 
2.159), Esta secuencia está determinada genéticamente, Las 
alteraciones de la secuencia pueden tener intensos efectos 
sobre el metabolismo. Por ejemplo, un solo aminoácido inco- 
rrecto en una proteína de la sangre puede producir la molécu- 
la de hemoglobina alterada característica de la drepanocito- 
sis. Pero las proteínas no existen como cadenas largas y rec- 
tas. Cada cadena polipeptidica se pliega y enrolla de maneras 
especificas en una estructura relativamente compacta con 
una forma tridimensional característica. 

La estructura secundaria de una proteína es el plegamiento 
y enrollamiento repetido y localizado de la cadena polipepti- 
dica, Este aspecto de la forma de una proteína es resultado de 
los enlaces de hidrógeno que unen los átomos de los enlaces 
peptídicas en ubicaciones diferentes a lo largo de la cadena 
polipepridica. Los dos tipos de estructuras secundarias son las 
espirales de sentido horario denominadas hélices y las hojas 
plegadas, que forman las porciones casi paralelas de la cadena 
(fig. 2.156). Ambas estructuras están unidas por enlaces de 
hidrógeno entre los átomos de oxígeno o de nitrógeno que 
son parte del esqueleto del polipéprido. 

La estructura terciaria es la estructura tridimensional global 
de una cadena polipepridica (fig. 2.150). El plegamiento no es 
repetitivo ni predecible, como en la estructura secundaria. 
Mientras que la estructura secundaria implica la formación de 
enlaces de hidrógeno entre átomos de los grupos amino y car- 
boxilo involucrados en los enlaces peptídicos, la estructura 
terciaria incluye varias interacciones entre los diversos grupos 
laterales de aminoácido en la cadena polipeptidica. Por ejem- 
plo, los aminoácidos con grupos laterales no polares (hidrófo- 
bos) suelen interactuar en el centro de la proteína, fuera del 
contacto con el agua. Esta interacción hidrófoba contribuye a la 
estructura terciaria. Los enlaces de hidrógeno entre los grupos 
laterales y los enlaces iónicos entre los grupos laterales con 
cargas opuestas también contribuyen a la estructura terciaria. 
Las proteínas que contienen el aminoácido cisteina forman 
enlaces covalentes fuertes denominados puentes disulfuro. 
Estos puentes se forman cuando se reúnen dos moléculas de 
cisteína mediante el plegamiento de la proteína, Las molécu- 
las de cisteína contienen grupos sulfhidrilo (—SH) y el azufre 
de una molécula de cisteina se une al azufre de otra para for- 
mar (por la eliminación de átomos de hidrógeno) un puente 
disulfuro (5-5) que mantiene juntas las partes de la proteína. 

Algunas proteínas tienen una estructura cunternaria, que 
consiste en una agregación de dos o más cadenas polipeptidi- 
cas individuales (subunidades) que actúan como una sola uni- 
dad funcional. En la figura ¿.15d se muestra una proteína 
hipotética que consta de dos cadenas polipeptídicas. Lo más 
frecuente es que las proteínas tengan dos o más tipos de subu- 
nidades polipeptídicas. Los enlaces que sostienen una estruc- 
tura cuaternaria son básicamente los mismos que los que 
mantienen la estructura terciaria. La forma global de una pro- 
teína puede ser globular (compacta y casi esférica) o fibrosa 
(similar a una hebra). 

Si una proteína encuentra un ambiente hostil en lo que 
se refiere a la temperatura, el pH o las concentraciones sali- 
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nas puede desenrollarse y perder su forma característica. 
Este proceso se denomina desnaturalización (véase fig. 5.6). 
Como resultado de la desnaturalización la proteína deja de 
ser funcional. Este proceso se describirá con más detalle en 
el capítulo 5 con respecto a la desnaturalización de las enzi- 
mas. 

Las proteínas que hemos descrito son proteínas simples que 
contienen sólo aminoácidos, Las proteínas confugadas son 
combinaciones de aminoácidos con otros componentes ored- 
nicos a inorgánicos. Las proteínas conjugadas se denominan 
de acuerdo con su componente no aminoácido, Asi, las glu- 
coproteínas contienen azúcares, las nucleoproteínas contie- 
nen ácidos nucleicos, las metaloproteínas contienen átomos 
de metal, las lipoproteínas contienen lípidos y las fostoprote- 
inas contienen grupos fosfato. Las fosfoproteínas son impor- 
tantes en la regulación de la actividad de las células euca- 
riontes. La síntesis bacteriana de fosfoproteínas puede ser 
importante para la supervivencia de bacterias como 
Legionella pnewmophila que se desarrollan dentro de las célu- 
las del huésped. 


ÁCIDOS NUCLEICOS 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e identificar los elementos constitutivos de los ócidos nucleicos 


En 1944 tres microbiólogos estadounidenses Oswald Avery, 
Colin MacLeod y Maclyn McCarty— descubrieron que una 
sustancia denominada ácido desoxirribonucleico (DNA) es 
la sustancia por la que están compuestos los genes. Nueve 
años más tarde James Warson y Francis Crick, mientras tra- 
bajaban con modelos moleculares y con la información obre- 
nida por difracción de rayos X proporcionada por Maurice 
Wilkins y Rosalind Franklin, identificaron la estructura física 
del DNA. Además, Crick sugirió un mecanismo de replica- 
ción del DNA y la forma en que actuaría como material 
hereditario. El DNA y otra sustancia denominada ácido ribo- 
nucleico (RNA) se conocen en conjunto como ácidos 
nucleicos porque fueron descubiertos en los núcleos de las 
células, Como los aminoácidos son las unidades estructurales 
de las proteínas, los nucleótidos son las unidades estructura- 
les de los ácidos nucleicos. 

Cada nucleótido tiene tres partes: una base nitrogenada, 
un azúcar pentosa (con cinco carbonos; desoxirribosa o ribo- 
sal y un grupo fosfato (ácido fosfórico). Las bases nitrogena- 
das 54311 EL MTP Ee r5 cíclicos formados pu ir to ITS de carbono, 
hidrógeno, oxigeno y nitrógeno. Las bases se denominan ade- 
nina (A), timina {T}, citosina (C), guanina (65) y uracilo 
(UW). A y G son las estructuras con doble anillo y se conocen 
como purinas, mientras que T, © y U son estructuras con un 
solo anillo y se denominan pirimidinas. 

Los nucleótidos se denominan según su base nitrogenada. 
Por ende, un nucleótido que contiene timina es un nucleórido 
timina, uno que contiene adenina es un nucleótido adenina y 
así sucesivamente. El término nucledside se refiere a la com- 
binación de una purina o una pirimidina más un azúcar pen- 
tosa; no contiene un grupo fosfato. 
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Fostato Azúcar Adenina (4) 


Mucleótido adenina Mucladlldo timina 


Esqueleto 
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Guanina 
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Enlace de hidrógeno 
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FIGURA 2.16 Estructura del DNA. Los nucleótidos están compuestos por una molécula de desoxirribosa 
unida a un grupo fosfato y a una base. Los dos nucleótidos ilustrados aquí estón unidos por enlaces de 
hidrógeno entre sus bases complementarias. Los átomos de carbono se numeron con |; osi, el tercer carbono 
es 3' (que se pronuncia 3 prima). El esqueleto azúcar fosfato es antiporalelo en uno codena. Lo forma simi 
lar a una escalera de la doble hélice del DNA está compuesia por muchos nucleótidos, lo combinación 
repetitiva de azúcortostato forma el esqueleto y las bases complementarios los peldaños. 


) ¿Por qué los azúcares de una cadena están “al revés” en relación con los azúcares de la cadena complementaria? 
e 


DONA Cada cadena de DNA que compone la doble hélice tiene 

un “esqueleto” que consiste en desoxirribosa y grupos fosta- 
según el modelo propuesto por Warson y Crick una molécu- to alternados. La desoxirribosa de un nucleótido se une al 
la de DNA consta de dos cadenas que se enrollan entre sí para grupo fosfato del siguiente (en la figura 8.3, puede verse 
formar una doble hélice (fig. 2.16) que se asemeja a una esca cómo se unen los nucleótidos). Las bases nitrogenadas cons- 
lera retorcida; cada cadena está compuesta por muchos nucle- — tituyen los peldaños de la escalera. Nótese que la purina A 
ócidos. siempre se aparea con la pirimidina T y que la purina G 
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FIGURA 2.17 Mucledtido de uracilo del RNA. 


) ¿En qué difieren lá estructura del DNA y del RNA? 
a 


siempre se aparea con la pirimidina C. Las bases se unen por 
medio de enlaces de hidrógeno; A y T estan unidas por dos 
enlaces hidrógeno y G y E por tres. El DNA no contiene 
utacilo {U}. 

El orden en el que se aparean las bases nitrogenadas a lo 
largo del esqueleto es sumamente específico y de hecho con- 
tiene las instrucciones genéticas para el organismo. Los 
nucleóridos forman los genes y una sola molécula de DINA 
puede contener miles de genes. Los genes determinan todos 
los rasgos hereditarios y controlan todas las actividades que 
tienen lugar dentro de las células. 

Una consecuencia muy importante del apareamiento de 
bases nitrogenadas es que si se conoce la secuencia de bases 
de una cadena también se conoce la secuencia de la otra 
cadena. Por ejemplo, si una cadena tiene la secuencia ... 
ATGC... , la otra cadena tiene la secuencia ...TACO.... Dado 
que la secuencia de bases de una cadena está determinada por 
lá secuencia de bases de la otra, se dice que las bases son com- 
plementarias. La transferencia teal de información se torna 
posible por la estructura única del DNA y se describirá con 
más detalle en el capitulo 8. 


RNA 


El RNA, la segunda clase principal de ácido nucleico, difiere 
del DNA en varios aspectos. Mientras que el DNA posee 
doble cadena, el RNA suele ser de cadena única (monocate- 
nario). El azúcar de cinco carbonos en el nucleótido del RNA 
es la ribosa, que tienen un átomo de oxígeno más que la des- 
oxirribosa. Asimismo, una de las bases del RNA es uracilo 
(U) en lugar de timina (fig, 2.17) Las otras tres bases (A, G, 
C) son las mismas que en el DNA. En las células se han iden- 
tificado tres clases principales de RNA, a saber, RNA men- 
sajero (mRNA), RNA ribosómico (rRNA) y RNA de 
transferencia (RNA) Como veremos en el capítulo 8, cada 
tipo de RNA cumple un papel específico en la síntesis de pro- 
teimas. 
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FIGURA 2.18 Estructura del ATP. los enlaces de fosfato de alta 
energio se indican con lineas onduladas. Cuando el ATP se 
hidroliza a ADP y fosfato inorgónico se libera una gran contided 
de energia química que se utiliza en otras reacciones químicos. 


) ¿En qué se asemeja el ATP a un nucedtide en el RNA? ¿En el DNA? 
ó 


ADENOSINTRIFOSFATO (ATP) 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 
* Describir el papel del ATP en las octividodes celulares. 


El ATP (adenosintrifosfato), la principal molécula transpor- 
radora de energía de todas las células y una sustancia indis- 
pensable para que éstas vivan, almacena la energia liberada 
por algunas reacciones químicas y proporciona la energía 
necesaria para las reacciones que la requieran. El ATP está 
formado por una unidad de adenosina, compuesta por adeni- 
na y ribosa, con tres grupos fosfato (abreviado (8) adheridos 
(fig. 2.18). En otras palabras, es un nucleótido de adenina 
(también llamado adenosinmonofosfato o AMP) con dos gru- 
pos fosfato adicionales. El ATP se conoce como una molécu- 
la con alta energía porque libera una gran cantidad de ener- 
gía utilizable cuando se hidroliza el tercer grupo fosfato para 
convertirse en adenosindifostato (ADP). Esta reacción pue- 
de representarse como sigue: 


Adenosina — ® — ® —B + HO == 


Adenosin- Agua 
trifosfato 
Adenosina — ® — PB +(P), + energía 
Adenosin- Fosfato 
difosfaro inoreánico 


El aporte de ATP de una célula en un momento particular 
es limitado. Cuando se reponen las necesidades de aporte la 
reacción se produce en la dirección inversa; el agregado de un 
erupo fosfato al ADP y el ingreso de energía produce más 
ATP. La energía necesaria para adherir el grupo fosfato termi- 
nal al ADP es provista por varias reacciones de oxidación de 
la célula, en particular la oxidación de la glucosa. Todas las 
células pueden almacenar ATP, donde su energía potencial 
no se libera hasta que sea necesaria. 
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Pa 


INTRODUCCIÓN (p. 26) 


l; La ciencia de la interacción entre los átomos y las moléculas se 
denomina química. 

2. Las actividades metabólicas de los microorganismos implican 
reacciones químicas complejas, 

3. Los microbios degradan los nutrientes para obtener energía y 
formar De vis células. 


ESTRUCTURA DE LOS ÁTOMOS (p. 27) 


L. Los átomos son las unidades más pequeñas de elementos quimi- 
cos que ingresan en las reacciones químicas. 

2. Los átomos consisten en un núcleo que contiene protones y 
newts Y electrones iue SC TM Wer alrededor del núcleo. 

3. El número atómico es el número de protones que hay en el 
núcleo; el número total de protones y neutrones es el peso atd- 


mico. 


ELEMENTOS QUÍMICOS (p. 27) 


4. Los átomos con el mismo número de protones y el mismo com- 
portamiento químico se clasifican como el mismo elemento 
químico. 

5. Los elementos químicos se designan con abreviaturas denomi- 
nadas simbolos químicos. 

6. En las células vivas suelen encontrarse alrededor de 26 elemen- 
Tos, 

7. Los átomos que tienen el mismo número atómico (son del 
mismo elemento) pero pesos atómicos diferentes se denominan 
ISÓDOpOS, 


CONFIGURACIONES ELECTRÓNICAS (p. 28) 


8. En un átomo los electrones se disponen alrededor del núcleo en 
los niveles de electrones. 
9, Cada orbital de electrones puede sostener un número máximo 
característico de electrones. 
10. Las propiedades químicas de un átomo se deben en gran medi- 
da al número de electrones presentes en su orbiral de electrones 
más alejado del núcleo. 


CÓMO LOS ÁTOMOS FORMAN MOLÉCULAS: 
ENLACES QUÍMICOS (p. 28) 


1. Las moléculas están formadas por dos o más átomos: las molé- 
culas que constan de al METS dos tipos diferentes de Ábormids ME 
denominan compuestos, 

2. Los átomos forman moléculas para completar sus orbitales de 
electrones más alejados del núcleo. 

3. Las fuerzas de atracción que mantienen unidos los núcleos de 
dos átomos Sc denominan enlaces quimic LOA 


4. La capacidad de combinación de un átomo —el número de enla- 
ces químicos que el átomo puede formar con otros ábomos- es 
su valencia, 


ENLACES IONICOS (p. 28) 


5. Un átomo o grupo de átomos con carga positiva o negativa se 
denomina ión. 

6. Una atracción química entre los iones de carga opuesta se llama 
enlace iónico, 

7. Para formar un enlace iónico un ión es un donador de electro- 
nes y el otro ión es un aceptor de electrones. 


ENLACES COVALENTES (p. 30) 


8. En un enlace covalente los átomos comparten pares de electro 
nes, 

9, Los enlaces covalentes son más fuertes que los enlaces iónicos 
y mucho más frecuentes en los organismos. 


ENLACES DE HIDRÓGENO (p. 31) 


10. Un enlace de hidrógeno existe cuando un átomo de hidrógeno 
unido en forma covalente a un átomo de oxígeno o de nitróge- 
no atrae a otro átomo de oxigeno o de nitrógeno. 

11. Los enlaces de hidrógeno forman uniones débiles entre molécu- 
las diferentes o entre partes de la mistia molécula grande. 


PESO MOLECULAR Y MOL (p. 32) 


12. El peso molecular es la suma de los pesos atómicos de todos los 
átomos de una molécula. 

13. Un mol de un átomo, un ión o una molécula es igual a su peso 
atómico o molecular expresado en gramos. 


REACCIONES QUÍMICAS (p. 32) 


l Las reacciones químicas consisten en la formación o la desinte- 
gración de enlaces químicos entre los átomos. 

2. Durante las reacciones químicas se produce un cambio de ener- 
pla. 

3. Las reacciones endergónicas requieren energía; las reacciones 
exergónicas liberan energía. 

4. En una reacción de síntesis se combinan átomos, iones o molé- 
culas para formar una molécula más grande. 

5. En una reacción de descomposición una molécula más gran- 
de se separa en las moléculas, iones o átomos que la compo- 
nen. 

6. En una reacción de intercambio dos moléculas se descomponen 
y sus subunidades se utilizan para sintetizar dos moléculas nue- 
Was. 

Te Los productos de las reacciones reversibles pueden revertir con 
facilidad para formar los reactivos originales. 


MOLECULAS IMPORTANTES 
EN BIOLOGIA (p. 34) 


COMPUESTOS INORGÁNICOS (p. 34) 


l Los compuestos inorgánicos suelen ser moléculas pequeñas uni- 
das por enlaces iónicos, 

2. El agua y muchos ácidos, bases y sales comunes son ejemplos de 
compuestos inorgánicos. 


AGUA (p. 34) 


3. El agua es la sustancia más abundante en las células, 

4. Como el agua es una molécula polar, es un solvente excelente. 

5. El agua es un reactivo en muchas de las reacciones de descom- 
posición de la digestión. 

6. El agua es un buffer o tampón de temperatura excelente. 


ÁCIDOS, BASES Y SALES (p. 35) 


7. Un ácido se disocia en H* y aniones. 

&. Una base se disocia en OH: y cationes. 

9. Lina sal se disocia en jones negativos y positivos ninguno de los 
cuales es H* u OH-. 


EQUILIBRIO ÁCIDO-BASE (p. 36) 


10. El término pH se refiere a la concentración de H* en una solu- 
ción. 

11. Una solución de pH 7 es neutra; un valor de pH por debajo de 
T indica acidez; un pH por encima de 7 indica alcalinidad. 

12. El pH del interior de una célula y de los medios de cultivo se 
estabiliza con un buffer o tampón. 


COMPUESTOS ORGÁNICOS íp. 37) 


1. Los compuestos orgánicos siempre contienen carbono e hidró- 
geno, 

2. Los átomos de carbono forman hasta cuatro enlaces con otros 
átomos. 

3. Los compuestos orgánicos están en su mavoría o por completo 
unidos de modo covalente y muchos de ellos son moléculas 
grandes. 


ESTRUCTURA Y COMPOSICIÓN QUÍMICA (p. 37) 


4 Una cadena de átomos de carbono forma un esqueleto de car- 
bono. 

5. Los grupos funcionales de átomos determinan la mayoría de las 
propiedades de las moléculas orgánicas. 

6. La letra R se emplea para denotar el resto de una molécula 
orgánica. 

Ta Las clases de moléculas encontradas CUTI frecuencia SEII R-OH 
(alcoholes) y R-COOH (ácidos orgánicos). 

8. Las moléculas orgánicas pequeñas pueden combinarse en molé- 
culas muy grandes denominadas macromoléculas, 

9. Los monómeros suelen unirse mediante síntesis por deshidrara- 
ción, © reacciones de la condensación, que forman agua y un 
polimero. 
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10. Las moléculas orgánicas pueden separarse por hidrólisis, una 
reacción que implica la disociación de moléculas de agua. 


HIDRATOS DE CARBONO (p. 39) 


11. Los hidratos de carbono son compuestos formados por átomos 
de carbono, hidrógeno y oxígeno, con el hidrógeno y el oxige- 
no en una relación 2:1, 

12. Los hidratos de carbono incluyen azúcares y almidones. 

13. Los hidratos de carbono pueden clasificarse como monosacári- 
dos, disacáridos y polisacáridos. 

14. Los monosacáridos contienen de tres a siete átomos de carbo- 
no. 

15. Los isómeros son dos moléculas con la misma fórmula química 
pero estructuras y propiedades diferentes, por ejemplo glucosa 
(¿440,5 y fructosa (CH p0) 

16. Los monosacáridos pueden formar disacáridos y polisacáridos 
por síntesis por deshidratación, 


LÍPIDOS (p. 40) 


17. Los lípidos conforman un grupo diverso de compuestos que se 
caracterizan por su insolubilidad en el agua. 

18. Los lipidos simples (grasas) estan formados por una molécula de 
glicerol y tres moléculas de ácidos grasos. 

19. Un lipido saturado no tiene ningún enlace doble entre los Ato- 
mos de carbone en los ácidos grasos; un lipido no saturado tiene 
uno o más enlaces dobles. Los lípidos saturados tienen puntos 
de fusión superiores a los de los lípidos no saturados. 

20. Los fostalipidos son lípidos complejos compuestos por glicerol, 
dos ácidos grasos y un grupo fosfato. 

21. Los esteroides tienen estructuras de anillos de carbono; los este- 
roles tienen un grupo hidroxilo funcional. 


PROTEÍNAS (p. 43) 


22. Los aminoácidos son los elementos constitutivos de las protei- 
NAS 

23. Los aminoácidos consisten en carbono, hidrógeno, oxígeno, 
nitrógeno y a veces azufre. 

24. Veinte aminoácidos aparecen naturalmente en las proteínas. 

25. Mediante la unión de los aminoácidos los enlaces peptidicos 
(formados por síntesis por deshidratación) permiten la forma- 
ción de cadenas polipeptidicas. 

26. Las proteínas tienen cuatro niveles estructurales: primario 
(secuencia de aminoácidos), secundaria (hélices o plega- 
mientos), terciario (estructura tridimensional global de un 
polipéptido) y cuaternario (dos o más cadenas polipeptidi- 
cas). 

27. Las proteínas conjugadas consisten en aminoácidos combina- 
dos con otros compuestos orgánicos o inorgánicos. 


ÁCIDOS NUCLEICOS (p. 47) 


28. Los ácidos nucleicos, DNA y RNA, son macromoléculas com- 
puestas por repeticiones de nucleótidos, 

29. Un nueledtide está compuesto por una pentosa, un grupo fos- 
faro y una base que contiene nitrógeno. Un nucleósido está 
compuesto por una pentosa y una base que contiene nitrógeno. 
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30. Un nucleótido de DNA consiste en desoxirribosa (una pento- 
sa) y una de las siguientes bases que contienen nitrógeno: timi- 
na o citosina (pirimidinas) o adenina o guanina (purinas). 

31. El DNA está formado por dos cadenas de nucleótidos enrolla- 
das en una doble hélice, Las cadenas se mantienen unidas por 
enlaces de hidrógeno entre nucleótidos de purina y pirimidina: 
AT y GC. 

32. Los genes consisten en secuencias de nucleótidos. 

33. Un nucleótido de RNA está formado por ribosa (una pentosa} 
y una de las siguientes bases que contienen nitrógeno: citosina, 
guanina, adenina o uracilo. 


Ts Para acceder a materiales adicionales de revisión el lector 
wi. puede consultar el sitio web complementario. Alli encon- 
trará actividades, exámenes cle práctica, preguntas, fichas 
de ayuda pedagógica, estudios de casos y otros recursos, También se 
incluyen los siguientes tutoriales interactivos: Atomic Structure 
(estructura atómica), lonic and Covalent Bonding (enlaces iónicos 
y covalentes), y Hydrogen Bonds and Water (enlaces de hidrógeno 
y agua). 
Las respuestas del cuestionario de estudio se encuentran en el 
apéndice E 


PREGUNTAS DE REVISIÓN 


1. ¿Qué es un elemento químico! 
2. Dibuje la configuración electrónica de un dtomo de carbono, 
3. ¡En qué difiere O de NC? 
4. ¡Qué tipo de enlaces existen entre las moléculas de agua! 
5. ¡Qué tipo de enlace mantiene unidos los siguientes átomos! 
a. Lit y Cl en LiCl 
b. Átomos de carbono y oxígeno en el CO, 
c. Atomos de oxigeno en el ©, 
d. Un átomo de hidrógeno de un nucleótido a un átomo de 
nitrógeno u oxígeno de otro nucleótido en: 


q 


A DER 
0 á 
N= 
Fosfato N= Heg Fosfato 
desoxirribosa H desoxirribosa 
Guanina Citosina 


6. ¡Cuántas veces más ácido es el vinagre (pH 3) que el agua pura 
(pH 7}? 
7. Calcule el peso molecular de 1 mol de C,H, E- 


LONARIO DE 


ADENOSINTRIFOSFATO (ATP) (p. 49) 


34. El ATP almacena la energía química para diversas actividades 
celulares. 

35, Cuando se hidroliza un enlace del grupo fosfato terminal del 
ATP se libera energía. 

36. La energía proveniente de las reacciones de oxidación se utili- 
za para regenerar ATP a partir del ADP y del fosfato inorgáni- 
co, 


8. Clasifique los siguientes tipos de reacciones químicas. 
a. Glucosa + fructosa + sacarosa + H,O 
b. Lactosa + glucosa + galactosa 
c. NH,Cl + H,O = NH,OH + HCI 
d. ATP — ADP + ®, 

9. Las bacterias utilizan la enzima ureasa para obtener nitrógeno a 
partir de la urea, de manera que ellas puedan utilizarlo, como se 
muestra en la siguiente reacción: 


CO(NH,), + H,O — 2NH, + CO, 
Urea Amoníaco Dióxido 
de carbono 


¿Qué función tiene la enzima en esta reacción! ¿Qué tipo de 
reacción es ésta? 

10. Clasifique los siguientes compuestos como subunidades de 
hidratos de carbono, lípidos, proteínas o ácidos nucleicos. 


a. CH, —(CH,), — CH = CH — (CH,), — COOH 


Acido oleico 
b. NH, 


c CH0, 
d. Nucleótido timina 

11. Agregue el o los grupos funcionales adecuados a este grupo etilo 
para producir cada uno de los siguientes compuestos: etanol, 
ácido acético, acetaldehído, etanolamina, dietil éter, 


12. El edulcorante artificial aspartamo, o NutraSweet®, está forma- 
do por la unión de ácido aspártico con fenilalanina metilada, 
como se muestra a continuación. 


o 
i ¿O 
H,N—CH — € —OH + H¿N—CH—C === 
| | O—CH, 
rs CH, 
e | 
A 
o” OH 
o i i 
i 3 
HN—CH—C—N—CH—C” 
| l O—CH,+ H,0 
CH, CH, 
| 
C 
FN 
© OH 


a. ¡Qué tipos de moléculas son el ácido aspártico y la fenilala- 
nina! 

b. ¿Cuál es la dirección de la reacción de hidrólisis (izquierda a 
derecha o derecha a izquierda)! 

c. ¿Cuál es la dirección de la reacción de síntesis por deshidra- 
tación? 

d. Marque con un círculo los átomos que participan en la for- 
mación del agua. 

e, Identifique el enlace peptídico. 

13. La propiedad de portadores de energía de la molécula de ATP 
se debe a la dinámica de la la energía que favorece la rotura de 
los enlaces entre 

14. El siguiente diagrama muestra una proteína bacteriorrodopsina. 
Indique las regiones de la estructura primaria, secundaria y ter- 
ciaria. ¡Esta proteína tiene estructura cuaternaria! 


) 


. ¿Qué tipo de enlaces son estos! 


Fj 3 = 
T f o k3 
a, 
j ja > b 
pu E 5 
hs $ 
s . £ 
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4 E 
e 7 RN E > A 7 
ry, 
E } t E 
i he E $ i 3 E] 
; 7 4 
f 5 k - E 
A le he + <> $ : 
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g DE -P = , 
i m = e _ E a 


15, Dibuje un lípido simple y muestre cómo podría modificarse 
para dar un fosfolipido. 
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PREGUNTAS DE OPCIONES MÚLTIPLES 


Los radioisótopos se utilizan con frecuencia para marcar moléculas 
en una célula; después de la marcación es posible seguir el destino de 
los átomos y las moléculas en la célula. Este proceso es la base de las 
preguntas 1-3, 

l. Suponga que E. coli se desarrolla en un medio nutritivo que 
contiene el radioisótopo '“N. ¿En qué componente de E. coli 
sería más probable hallar el NW después de un periodo de incu- 
bación de 48 horas! 

a. Hidratos de carbono e. Proteínas 
b. Lípidos d. Agua 

2. Si se agegara citosina marcada en forma radiactiva a un cultivo 
de Pseudomonas ¡en qué componentes de las células sería más 
probable hallar esta citosina después de un periodo de incuba- 
ción de 24 horas! 

a. Hidratos de carbono e. Lipide 
b. DNA d. Agua 

3. Si E. coli se cultivara en un medio que contuviera el isótopo 
radiactivo YP el WP ese isótopo se hallaría en todas las molécu- 
las de la célula que se mencionan a continuación excepto 


e. Ninguno de los 
anteriores 


€. Proteínas 


a. ATP c. DNA e Ninguna de las 
b. Hidratos de carbono d. Membrana anteriores 
plasmática 
4. Una gaseosa de pH 3 es ————— veces más ácida que el agua 
destilada. 
a. 4 c. 100 e. 10000 
b. 10 d. 1 000 


5. La mejor definición de ATP es que es: 
a. Una molécula almacenada para ser utilizada con fines nutri- 
cionales, 
b. Una molécula que aporta energía para realizar trabajo. 
€. Una molécula almacenada para disponer de una reserva de 
energía. 
d, Una molécula urilizada como fuente de fosfato. 
6. ¡Cuál de las siguientes es una molécula orgánica? 
a. H,© (agua) 
b. O, (oxígeno) 
e. E 4,50, (Styrofoam8) 
d. FeO (dxido de hierro) 
e, F,C=—=CF, (Teflon®) 
Clasifique cada una de las moléculas de la izquierda como ácido, 
base o sal. Para ayudarlo le mostramos los productos de disociación 
de las moléculas. 
7. HNO, + H+ + NO, 
8, H,SO, > 2 H* + SO, 
9. NaOH = Ha? + OH- 
10, MgSO, + Mg!" + S0 
a. Ácido 
b. Base 
c. Sal 


PREGUNTAS DE RAZONAMIENTO 


1. Cuando se forman burbujas en un vaso de agua tienen lugar las 
siguientes reacciones: 


A B 
H,O + CO, + H,CO, + H* + HCO; 
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a. ¿Qué tipo de reacción es A? 

b. ¡Qué le indica la reacción B acerca del tipo de molécula que 
es H,CO,? 

¡Cuáles son las características estructurales comunes de las 


moléculas de ATP y DNA? 


= ¡Qué sucede on la cantidad relativa de lípidos insaturados en la 


membrana plasmática cuando E. coli crece a 25°C y luego a 37°C! 


. Las jirafas, las termitas y los koalas comen sólo materia vegetal. 


Dado que los animales no pueden digerir la celulosa, explique 
cómo obtienen estos animales los nutrientes que necesitan a 
partir de las hojas y la madera que comen. 


PREGUNTAS DE APLICACIÓN CLÍNICA 


- La bacteria Ralstonia sintetiza poli-fi-hidroxibutirato (PHB), 


que se utiliza para elaborar un plástico biodegradable. El PHB 
consta de muchos de los monómeros que se muestran a conti- 
nuación. ¿Qué tipo de molécula es el PHB? ¡Cuál es la razón 
más probable de que una célula almacene esta molécula? 


OH H 

E 
ho—co—o—0? 

| | ‘OH 

H H 


o 


2. 


Thiobacillus ferrooxidans provocó la destrucción de distintos 
edificios en el oeste medio de los Estados Unidos porque 
causó cambios en el suelo, Las rocas originales, que contení- 
an cal (CaCO),) y pirita (FeS,), se dilataron cuando el meta- 
bolismo bacteriano produjo la formación de cristales de yeso 
(CaSO). ¿Cómo produjo T. ferrooxidans el cambio de cal a 


yeso! 


- Cuando Bacilles anthracis se desarrolla en un animal produce 


una cápsula que le confiere resistencia a la fagocitosis. La cáp- 
sula está compuesta por ácido D-plutámico. ¿Por qué esta 
cápsula es resistente a la digestión por los fagocitos del hués- 
ped? (Los fagocitos son los glábulos blancos que ingieren las 
bacterias.) 

El antibiótico anfotericina B produce filrraciones en las células 
porque se combina con los esteroles de la membrana plasmáti- 
ca. {Utilizaria usted anfotericina B contra una infección bacte- 
triana? ¿Y contra una infección micótica? Mencione una razón 
por la cual la anfotericina B presenta efectos colaterales graves 
en los seres humanos. 

Cuando se hierven huevos se siente olor a azufre. ¿Qué amino- 
ácidos pueden hallarse en el huevo? 


Observacion de los 
microorganismos a traves 
del microscopio 


Los microorganismos son demasiado pequeños para ser observe- 
dos a simple vista, por lo cual debe utilizarse un microscopio. La 
palabra microscopio deriva del vocablo latina micro, que signifi 
ca pequeño, y del vocablo griego skopos, que significa mirar. Los 
microbiólogos modernos utilizan microscopios que producen 
aumentos de diez a miles de veces mayores que los de las lentes 
simples de von Leeuwenhoek [véase fig. 1.2b]. En este capitulo se 
describe el modo en que funcionan los diferentes tipas de micros: 
copies y se explica por qué a veces se prefere un tipo en lugar 
de otro. 


Algunos microbios se visualizan con más ropidez que otros debi- 
do a su mayor tamaño o a que presentan caracteristicas más láci- 
les de observer. En cambio, muchos otros deben ser sometidos a 
diversos procedimientos de tinción para que sus paredes celula- 
165, SUS cápsulas y oras estructuras pierdan su estado natural inco- 
loro. En la última pare de este capilulo se explicarán algunos de 
los métodos utilizados con mayor frecuencia pare la preporación 


de las muestras que se von a examinar con el microscopio Óptico. 


El lector preguntará cómo se clasifican, se cuenton y se miden los 
muestras que se desea estudiar Para responder estos interragan- 
tes este capitulo comienza con una descripción de la forma en 


que se ulilza el sistema méttico paro la medición de los microbios. 


Paremeción caudatum. Estructuras de superficie, incluidos los cilios y el 


surco bucal de este Paramecióom, vistas con el micreecopio electrónico de 
barrido. 
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UNIDADES DE MEDICION 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


* Enumerar las unidades métricas que se utilizan para la medi- 
ción de los microorganismos y también sus equivalentes, 


Como los microorganismos y las partes que los componen son 
tan pequeños, se miden en unidades que son poco familiares 
para muchos de nosotros en la vida cotidiana. Para medir los 
microorganismos se utiliza el sistema métrico, cuya unidad 
estándar de longitud es el metro (m). Una ventaja importan- 
te del sistema métrico es que las unidades se relacionan entre 
sí por factores de 10. Por lo tanto, 1 m es igual a 10 decime- 
tros (dm) o 100 centímetros (cm) o 1000 milímetros (mm). 
Las unidades del sistema estadounidense de medición no tie- 
nen la ventaja de la fácil conversión por un simple factor de 
10. Por ejemplo, se utilizan 3 pies o 36 pulgadas, lo que equi- 
vale a 1 yarda. 

Los microorganismos y sus componentes estructurales se 
miden en unidades aún más pequeñas, como los micrómetros 
y los manómetros. Un micrómetro (fm) es igual a 0,000001 
m (10% m). El prefijo micro indica que la unidad siguiente 
debe dividirse por 1 millón, o 10% (véase la sección sobre 
"Notación exponencial en el apéndice D). Un nanómetro 
(nm) es igual a 0,000000001 m (10° m). El angstrom (A), 
una medida utilizada antes, equivale a 10m, o 0,1 nm. 

En el cuadro 3.1 se presentan las unidades métricas básicas 
de longitud y algunas de sus equivalencias estadounidenses; 
allí pueden compararse las unidades microscópicas de medi- 
ción con las unidades macroscópicas utilizadas con frecuen- 
cia, como centímetros, metros y kilómetros. En la figura 3.2 
se mencionan los tamaños relativos de diversos organismos 
en la escala métrica. 


MICROSCOPIA: LOS INSTRUMENTOS 


El microscopio simple utilizado por Anton van Leeuwenhoek 
en el siglo XVII tenía una sola lente y era similar a una lupa 


CUADRO 3.1 


Unidad métrica Significado del prefijo 


Equivalente métrico 


pero van Leeuwenhock era el mejor tallador de lentes del 
mundo de su tiempo. Tallaba sus lentes con tanta precisión 
que una lente sola podía aumentar un microbio 300 x y gra- 
cias a sus microscopios simples fue la primera persona que 
pudo ver las bacterias (véase fig. 1.2). 

Los contemporáneos de van Leeuwenhoek, como Kobert 
Hooke, construyeron microscopios compuestos, con muúlti- 
ples lentes. De hecho, se le adjudica al óptico holandés 
Zacharias Janssen la construcción del primer microscopio 
compuesto alrededor de 1600. Sin embargo, estos primeros 
microscopios compuestos eran de baja calidad y no podían 
utilizarse para observar bacterias. Recién en 1830 Joseph 
Jackson Lister (el padre de Joseph Lister) construyó un mi- 
croscopio de una calidad mucho mayor. Varias mejoras del 
microscopio de Lister dieron como resultado el desarrollo 
del mieroscopio compuesto moderno, que es el tipo utilizado 
en la actualidad en los laboratorios de microbiología. Los 
estudios microscópicos de muestras de materia viva han reve- 
lado interacciones espectaculares entre los microbios (véase 
el recuadro de Aplicaciones de la microbiología en la página 


siguiente.) 


MICROSCOPIO ÓPTICO (MO) 
OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


. Diagramar el camino de lo luz a través de un microscopio 
compuesto. 

e Definir el oumento total y la resolución, 

® Identificar una aplicación del microscopio de campo oscuro, 
de contraste de fase, de contraste por interlerencia diferencial 
(MCID), de fluorescencia, confocal y acústico de barrido 
y comparar cada uno con la iluminación con campo 
cloro. 


El término microscopia óptica se refiere al empleo de cual- 
quier clase de microscopio que utilice luz visible para obser- 
var las muestras. Aquí examinaremos diversos tipos de 
microscopia óptica. 


Unidades métricas de longitud y sus equivalencias estadounidenses 


Equivalente estadounidense 


- 1 kilómetro Ikm) kilo = | 000 1000 m = 10? m 3 280,84 pies o 0,62 milla; 1 milla = 1,61 km 
1 metro (m) Unidad estándar de longitud 39,37 pulgadas o 3,28 pies o 1,09 yarda 
1 decimetro (dm) deci = 1/10 0, 1 m=10m 3,94 pulgadas 
l centímetro (cm) centi = | / 100 0,01 m= 107 m 0,394 pulgada; 1 pulgada = 2,54 em 
1 milímetro (mm) mit = | / | OOO 0.001 m= 10m 
1 micrómetro (pm) micro = 1/41 000 000 0,000001 m= 10% m 
1 nanómetro (nm) nono = 1/1 000 000 000 000000000] m= 10" m 


Observación de los microorganismos a través del microscopio 
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E. los últimos tiempos cambió la idea 
de que las bocterios son unicelulares. Los 
células bacterianas no ocban como orga- 
nismos unicelulares cuendo crecen en 
una colonia sino que interactúan y exhi- 
ben una organización multicelular. Los 
investigadores citan varios ejemplos que 
sugieren que los céálules de uno colonia 
no seron idénticas y podrian tener estruc- 
turas y funciones diferentes. La organizo- 
ción multicelulor es indicada per la 
inflvencia que ejercen las bacterias sobre 
las células vecinas fig. Al, 


Mixobacterias 


Los mixobocterias se encuentran en la 
materia orgánica en descomposición y en 
el aque dulce de todo el mundo. Aunque 
son bacterias, muchas de ellas nunca exis 
ten como célulos individuales. Según 
porece, Myxococcus xanthus “caza” en 
grupo. En su hábito! ocuoso natural las 
células de M. xonthus forman colonias 
esféricos que rodeon a las bacterias para 
otraparlas y luego segregan enzimas 
digestivas y absorben los nutrientes. 

En sustratos sólidos otras células 
mixobecterianas se deslizan sobre una 


A. Poenibacillus. Cuando una colonia 
pequeña [puntos negros) se separa de la 
colonia madre, otros grupos de células la 
siguen, Muy pronto, todas tas otras bache 
figs se trasladan en conjunto para formar 
esto colonia espiraloda. 


superficie sólida y dejan huellas mucilagi- 
nosas que son seguidas por otras células. 
Cuando los nutrientes escasean las célu- 
las se congregan para formar una masa 
dentro de la cual se diferencian en un 
cuerpo ructitero que consiste en un 
pedúnculo mucilaginoso y grupos de 
esporas como se muestra en la figura B: 


Vibrio 
Vibrio fischeri es una bacteria bioluminis- 
cente que vive como un simbionte en el 
órgano productor de luz de los calama: 
res y de ciertos peces, Cuando viven en 
libertad las bacterias se encuentran en 
boja concentración y no emiten luz, En 
combio, cuando crecen en su huésped 
están muy concentrados y codo célula es 
inducida o producir la enzima luciferasa, 
que se utiliza en los vias químicas de lo 
bicluminiscencia, 

las bacterias Y cholerae se agregan 
en biopeliculas (biofilms) que las ayudan 
a sobrevivir en el océano y a resistir an el 
medio ácido del estómago. Después de 
obovesor ese órgano las célulos indivi- 
duales dejan la biopelicula y colonizan 
el intestino, donde se expresan los genes 
de los factores de virulencia. 


Cómo es el comportamiento grupal 
bacteriano 

lo densidad celular altera la expresión 
génica de las células bacterianas en un 


— 
MEB a 


B. Cuerpo fructífero de una mixobacteria, 


proceso conocido como detección de 
quorum (quorum sensing}, que se refiere a 
la capacidad de las bacterias para 
comunicarse y coordinar el comporta: 
miento. Las bacterias que emplean esta 
comunicación interbocteriana producen Y 
segregan una sustancia química de sefic- 
lización denominada inductor. A medida 
que el inductor se difunde en el medio 
circundante otras células bacterianos se 
desplazan hacia la fuente y comienzan a 
producir inductor. la concentración del 
inductor aumenta a medida que aumenta 
la cantidad de células. A su vez, esto 
atrae más células e inicia lo sintesis de 
mås inductor. 

En el ámbito legal un quórum es el 
número mínimo de miembros necesarios 
para definir diversos asuntos, En aparien 
cio, eso fombién es cierto entre las bocte- 
rias. Los bacterias Pseudomonas Auo- 
rescens que forman uno pelicula sobre lo 
superficie de un medio de cultivo liquido 
pueden utilizar tanto el O, proveniente 
del oire como los nutrientes del caldo, 
una proeza que las células no podrian 
lograr individualmente. F ceruginosa 
puede desarrollarse dentro de un ser 
humano sin causar enfermedad hasta que 
se forme una biopelicula que exceda al 
sistema inmunitario del huésped, P cen 
ginoso formadoras de biopeliculas colani 
zon los pulmones de los pacientes con 
fibrosis quística y constituyen una causa 
fundamental de muerte en esos pacientes 
ha. E). Es posible que estos biopeliculas 
que delerminan enfermedades puedan 
evitarse mediante nuevos fármacos dirigi 
dos contra los factores inductores. 


o 


©. Pelicula intacta de Pseudomonas 
Geruginosa. 
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FIGURA 3.1 Microscopio óptico compuesto. 


Ocular 


eh. 


A 
£ $ = | 


Trayecto de la luz 
e Prisma 


Lentes del —. 
condensador 


Estativo —— Ü | 
con la pon J 
fuente de luz | a 


(b) Trayecto de la luz (de abajo hacia arriba) 


| ¿Cómo se calcula el aumento total de un microscopio óptico compuesto? 
è 


MICROSCOPIO ÓPTICO COMPUESTO 


Un microscopio óptico compuesto moderno tiene una serie 
de lentes y utiliza luz visible como fuente de iluminación (fig. 
3.la). Con el microscopio óptico compuesto es posible exami- 
nar muestras muy pequeñas además de algunos de sus detalles 
más finos. Un conjunto de lentes finamente talladas (fig. 
3.16) forma una imagen focal definida cuyo tamaño es 
muchas veces mayor que el de la muestra en sí. Este aumento 
se logra cuando los rayos luminosos procedentes de la fuente 
de luz pasan a través de un condensador, que tiene lentes que 
dirigen los rayos de luz a través de la muestra. Desde aquí los 
rayos pasan al interior de la lente objetivo, la lente más pró- 
xima a la muestra. La imagen de la muestra vuelve a ser 
ampliada por el ocular. 

El aumento total de la imagen se calcula mediante la multi- 
plicación del aumento (potencia) del objetivo por el aumento 
(potencia) del ocular. La mayoría de los microscopios utilizados 
en microbiología poseen varias lentes objetivo, que proporcio- 
nan 10 x (bajo aumento), 40 x (gran aumento) y 100 x (de 
inmersión en aceite, que se describe brevemente). La mayoría 
de los oculares amplían la imagen 10 veces. Al multiplicar el 
aumento de un objetivo específico por el del ocular se observa 


que el aumento total puede ser de 100 x con bajo aumento, de 
400 x con gran aumento y de | 000 x con inmersión en acei- 
te. Algunos microscopios Ópticos compuestos pueden conse- 
guir un aumento de 2 000 x con el objetivo de inmersión. 

La resolución (también llamada poder de resolución), es la 
capacidad de las lentes de distinguir detalles finos o, más 
especificamente, la capacidad de distinguir una distancia 
separada determinada entre dos puntos. Por ejemplo, si un 
microscopio tiene un poder de resolución de 0,4 nm es capaz 
de distinguir dos puntos como objetos separados si están al 
menos a 0,4 nm de distancia. Un principio general de la 
microscopia es que cuanto más corta sea la longitud de onda 
de la luz utilizada en el instrumento mayor será la resolución. 
La luz blanca utilizada en el microscopio óptico compuesto 
posee una longitud de onda relativamente grande y no puede 
resolver estructuras de menos de 0,2 um. Este hecho y otras 
consideraciones prácticas limitan el aumento logrado por los 
mejores microscopios ópticos compuestos a casi 2 000 x. Con 
fines comparativos, los microscopios de van Leeuwenhoek 
tenían una resolución de | um. 

En la figura 3.2 se indican diversos elementos que pueden 
discriminarse con la resolución del ajo humano, el microsco- 
pio óptico y el microscopio electrónico. 
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— Altura de los 
seres humanos 
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y musculares 


i— Huevo de gallina 


1 cm 


— Huevos de rana 
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100 um 


10 um 
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100 nm 


10 nm 
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FIGURA 3.2 Relaciones entre los tamaños de diversas mues- 
tras y la resolución del ojo humano, el microscopio óptico y el 
microscopio electrónico. El área en amarillo revela los variacio- 
nes de lamaño de la mayoría de los organismos que estudiare- 
mos en este libro, 


? ¿Cuántas células bacterianas de 2 um caben en una célula euca- 


tonte con una longitud de 10 pirm entre sus dos extremos? 
ë 


Para obtener una imagen clara con detalles precisos en el 
Microscopio óptico compuesto las muestras deben teñirse 
para que contrasten nitidamente con el medio que las rodea, 
es decir con la sustancia en la cual estan suspendidas. Para 
lograr ese contraste es necesario cambiar el indice de refrac- 


Objetivo de inmersión 
en aceite 


Luz no 
refractada 


Sin aceite de inmersión 
la mayor parte de la luz 
sa rafracta y se piarda 


Diafragma iris 
Fuente de luz 


FIGURA 3.3 Refracción en el microscopio compuesto que 
posee un objetivo de inmersión en aceite. Dodo que los indi- 
ces de refracción del vidrio del portaobjetos y del aceite de 
inmersión son iguales, los rayos de luz no refractan al pasar de 
uno a otro cuando se utiliza objetivo de inmersión. Este método 
produce imágenes con mejor resolución con aumentos mayores 
de 900 x. 


? ¿Qué significa resolución? 


ción de la muestra con respecto al del medio. El índice de 
refracción es una medida de la capacidad de un medio de pro- 
ducir deflexión de la luz. Se puede cambiar el índice de refrac- 
ción de las muestras al refiirlas, procedimiento que se analiza- 
rá más adelante. Los rayos de luz atraviesan en línea recta un 
medio simple. Tras la coloración, cuando los rayos de luz atra- 
viesan dos materiales (la muestra y el medio que la rodea) con 
distintos índices de refracción, los rayos cambian la dirección 
(se refractan) de un trayecto recto mediante la deflexión o el 
cambio de un ángulo en el límite entre los materiales y 
aumentan el contraste entre la muestra y el medio, Cuando 
los rayos de luz se alejan de la muestra, se dispersan y entran 
en las lentes oculares; por consiguiente aumenta el tamaño de 
la imagen. 

Para lograr un gran aumento (1000 x) con buena resolu- 
ción el objetivo debe ser pequeño. Aunque es deseable que la 
luz que atraviese la muestra y el medio se refracte de forma 
diferente, no deben perderse rayos de luz que hayan atravesa- 
do la muestra teñida. Para conservar la dirección de los rayos 
de luz en el máximo aumento se utiliza aceite de inmersión 
entre el portaobjetos y la lente del objetivo de inmersión (fig. 
3.3). El aceite de inmersión tiene el mismo índice de refrac- 
ción que el vidrio, de modo que el aceite se convierte en parte 
de la óptica del microscopio. A menos que se utilice aceite de 
inmersión los rayos de luz se refractan cuando llegan desde la 
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de la luz en el microscopio de campo claro, 
Tipo de iluminación producida por un mi- 
croscopio óptico compuesto comun. 

(Parte inferior) La iluminacion brillante mues- 
tra las estructuras internas y el contorno de la 
cubierta externa (película transparente). 


(b) Campo oscuro. (Parte superior) El 
microscoplo de campo oscuro utiliza un 
condensador especial con un disco opaco 
que elimina toda la luz en el centro del haz. 
La única luz que llega a la muestra incide en 
ángulo: asi, sólo la luz reflejada por la 
muestra (rayos azules) alcanza el objetivo. 
(Parte inferior) Contra el fondo negro que se 
ve con la microscopla de campo oscuro los 
bordes de la célula son brillantes, algunas 
estructuras internas parecen brillar y la 


(c) Contraste de fase. (Parte superior) En la 
microscopía de contraste de fase la muestra 
es iluminada por la luz que pasa a través de 
un diafragma anular. Los rayos luminosos 
directos (no alterados por la muestra) siguen 
un trayecto diferente del de los rayos de luz 
que son reflejados o difractados cuando 
atraviesan la muestra. Estos dos conjuntos 
de rayos se combinan en al ojo. Los rayos de 
luz rallejados o difractados se indican an 
azul; los rayos directos están en rojo. (Parte 


cubierta externa es bastante visible. 


inferior) La microscopla de contraste de fase 
revela una mayor diferenciación de las 
estructuras internas y muestra con claridad la 
cublerta externa. 


FIGURA 3.4 Microscopio óptico (MO) de campo claro, de campo oscuro y de contraste de fase. Los ilustraciones muestran la compa- 
ración de los trayectos de la luz en cada uno de estos lipos de microscopio. Las fotografías comparan las mismas muestras de 


Paramecium utilizando estos tres técnicos microscópicas diferentes. 


} ¿Cuáles son las ventajas del microscopio de campo claro, de campo oscuro y de contraste de fase? 


muestra al aire y el objetivo deberá tener mayor diámetro para 
capturar la mayoría de ellos. El aceite tiene el mismo efecto 
que un aumento del diámerro del objetivo; por consiguiente, 
mejora el poder de resolución de las lentes. Si no se utiliza 
aceite de inmersión con un objetivo de inmersión la imagen 
se torna borrosa, con mala resolución. 

En las condiciones habituales de trabajo el campo de visión 
de un microscopio óptico está iluminado de forma brillante. 


Cuando se enfoca la luz el condensador produce una ilumina- 
ción brillante (campo claro) (fig. 3.4a). 

No siempre es deseable teñir una muestra. Sin embargo, 
una célula no teñida tiene poco contraste con su entorno y 
por consiguiente es difícil de visualizar. Las células no teñidas 
se observan con más facilidad mediante los microscopios 
compuestos modificados que se describirán en la sección 
siguiente. 


Observación de los microorganismos a través del microscopio 


MICROSCOPIO DE CAMPO OSCURO 


El microscopio de campo oscuro se utiliza para examinar 
microorganismos vivos que no son visibles con el microscopio 
óptico común, que no pueden tefiirse con los métodos están- 
dares o que resultan tan distorsionados por la tinción que sus 
características no pueden identificarse. En lugar del conden- 
sador normal el microscopio de campo oscuro tiene un con- 
densador especial que incluye un disco opaco. El disco blo- 
quea la luz que llegaría directamente al objetivo, en el que 
sólo ingresa la luz reflejada (desviada hacia afuera) por la 
muestra. Como no hay Und luz de fondo directa, la muestra 
aparece iluminada contra un fondo negro, es decir el campo 
oscuro (fig. 3.4b). Esta técnica se utiliza con frecuencia para 
examinar microorganismos no teñidos suspendidos en un 
liquido, por ejemplo espiroquetas muy delgadas como 
Treponema pallidum, el agente causal de la sífilis. 


MICROSCOPIO DE CONTRASTE DE FASE 


Los microorganismos también pueden observarse con un mi- 
croscopio de contraste de fase, que es especialmente útil por- 
que permite la observación detallada de estructuras internas 
en los microorganismos vivos. Además, no es necesario fijar 
(adherir los microbios al portaobjeto) ni teñir la muestra, pro- 
cedimientos que podrían distorsionar o destruir a los microor- 
ganismös. 

El principio de la microscopia de contraste de fase se basa en 
la naturaleza ondulatoria de los rayos de luz y en el hecho de 
que esos rayos pueden estar en fase (sus picos y sus valles coin- 
ciden) o fuera de fase. Si el pico de la onda de los rayos de luz 
de una fuente coincide con el pico de la onda de los rayos de 
luz de otra fuente, los rayos interactúan para producir un refor- 
zamiento (brillantez relativa). En cambia, si el pico de la onda 
de una fuente de luz coincide con la depresión de la onda de 
otra fuente de luz, los rayos interactúan para producir mterferen- 
cia (oscuridad relativa). En un microscopio de contraste de fase 
un conjunto de rayos luminosos proviene directamente de la 
fuente de luz. El otro conjunto proviene de la luz que se refleja 
o difracta por una estructura particular de la muestra. (La 
difracción es la dispersión de los rayos de luz cuando los “tocan 
el borde de una muestra. Los rayos difractados se separan de los 
rayos paralelos de luz que atraviesan la muestra.) Cuando los 
dos conjuntos de rayos de luz —rayos directos y rayos reflejados 
o difractados— se unen forman una imagen de la muestra en el 
ocular, que contiene áreas que van desde relativamente lumi- 
nosas (en fase) a matices de gris hasta el negro (fuera de fase; 
figura 3.4c). En la microscopia de contraste de fase las estruc- 
turas internas de una célula se definen con mayor claridad, 


MICROSCOPIO DE CONTRASTE POR INTERFERENCIA 
DIFERENCIAL (MCID) 


El microscopio de contraste por interferencia diferencial 
(MCID) es similar al microscopio de contraste de fase en que 
utiliza diferencias en los índices de refracción. Sin embargo, 
un MCID emplea dos haces de luz en lugar de uno. Además, 
los prismas dividen cada haz, lo que agrega colores contras- 
tantes a la muestra. Por consiguiente, la resolución de un 
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FIGURA 3.5 Microscopio de contraste por interferencia dife- 
rencial (MCID). Como en el microscopio de contraste de fase, 
el MCID utiliza diferencias en los indices de relrccción para pro- 
ducir una imagen, en este caso del prolozoo Paramecium. Los 
colores de la imagen se producen mediante prismos que dividen 
los dos haces de luz utilizados en este proceso. 


? ¿Por qué la resolución de un MCID es mayor que la de un micros- 
copio de contraste de fase? 


MCID es mayor que la del microscopio de contraste de fase 
estándar. Por otra parte, la imagen tiene colores brillantes y 
parece casi tridimensional (fig. 3.5). 


MICROSCOPIO DE FLUORESCENCIA 


El microscopio de fluorescencia aprovecha las ventajas de la 
fluorescencia, es decir la capacidad de ciertas sustancias de 
absorber luz de longitudes de onda corta (ultravioleta) y emi- 
tir una luz de una longitud de onda mayor (visible). Algunos 
organismos fluorescen naturalmente bajo la luz ultravioleta; 
si la muestra que se debe examinar no fluoresce de modo 
natural, se la tiñe con alguno de los colorantes fluorescentes 
denominados fluorocromos. Cuando los microorganismos 
teñidos con un fluorocromo se examinan mediante un 
microscopio de fluorescencia con una fuente de luz ultravio- 
leta o cercana a ella aparecen como objetos luminiscentes y 
brillantes contra un fondo oscuro, 

Diferentes microorganismos tienen afinidad especial por 
distintos fluorocromos. Por ejemplo, el fluorocromo auramina 
O, que brilla con un color amarillo cuando se expone a la luz 
ultravioleta, es fuertemente absorbido por Mycobacterium 
tuberculosis, el agente causal de la tuberculosis. Cuando se 
aplica el colorante a una muestra de material en la que se sos- 
pecha la presencia de la bacteria esta puede detectarse por la 
aparición de un brillo amarillo contra un fondo oscuro (cua- 
dro 3,2). Bacillus anthracis, el agente causal del carbunco, apa- 
rece de color verde manzana cuando se lo tiñe con otro fluo- 
rocromo, el isotiocianato de fluoresceina (FITC). 


(El texto continúa en la pág. 64) 
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CUADRO 3.2 Resumen de los diversos tipos de microscopios 
Tipo de microscopio Caracteristicas distintivas Imagen fipica Usos principales 
ico [MO] 


e compo claro = Utilize luz visible como fuente Pora observar diversas muestras teñidos 
de iluminación; no puede y contar microbios; no resuelve ele- 
resolver estructuras con un mentos muy pequeños como los virus 
lamaño menor de 0,2 um; 
la muestra aparece contra 
un fondo claro. Su uso es 
económico y sencillo. 


Para examinar microorganismos vivas 
que son invisibles en la microscopio 
de compo cloro, no se tinen con toci- 
lidad o se distorsianan con la tinción: 
se utiliza con frecuencia pora delec- 
tar Treponema pallidum en el diog- 
nóstico de la sifilis. 


De campo oscuro Utiliza un condensador espe 
cial con un disco opaco 
que bloguea la luz ye 
lego directamente ol objet 
vo; sólo ingresa en el obje 
tivo lo luz reflejada por la 
miesa y la muestra apare- 
ee iluminoda contra un 


fondo negro. 
De contraste Utiliza un condensador espe Paro facilitor la observación de los 
de fase cial que contiene un dia- estructuras internas de muestras vic 
fragma anular. El diatagma bles. 


permite que la luz directa 
del condensador pase, se 
enfoque la luz sobre la 
muestra y en uno ploca de 
difracción en la lente objeli- 
vo. los royos de luz directos 
y reflejados o difractados se 
unen para former la ima- 
gen. Mo requiere tinción. 


Pare proporcionar imágenes tridimen- 


De contraste par Como el contraste de fose, 
sionales. 


interferencia dife- emplea los diferencias en 
rencial (MCID| los indices de refracción 
ra producir la imagen. 

Utiliza das haces de luz 
seporados por prismas; la 
muestra aparece coloreada 
como resultado del efecto 
prisma, Mo requiere lin- 
ción. 


En técnicas con anticuerpos Huorescenr 
tes linmunolluerascencial para detec- 
tar con ropidez e identificar micro 
bios en muestras de tejidos o clínicas, 


De Auorascencia Utiliza una fuente de luz ultra: 
violeta o cercana a lo ultra 
violeta que determina que 
los microbios que emiten 
luz en una muestra aparez 
con como fluorescentes 
lleñidos de verde}. 


[MO] 10 pen 


CUADRO 3.2 


Acustico de 
barrido (MAB) 


Electronico 
De Iransmisión 


De barrido [MEBI 


De sonda de barrido 


Por efecto túnel 
IMGT 


hili APE. bar ; 
LITE Ll ha, 


Observación de los MICA mams a hemes del mie MSCOIO 


Resumen de los diversos tipos de microscopios (cont.) 
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ja ie hanes 
en lug or de luz; los E alec MO 
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muestra dada la longitud 
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verse | ani ichuras menores 


pe la Imagen prc 
Que da es tridimensional 


Utiliza una sonda delgado 


de metal [hunasteno) que 
'ECOME umg muestra y Bre 
duce uno imagen que reve- 
la las protuberancias y 
depresiones de los átomos 
sobre lo superficie de la 
muestra, El poder de resolu 


ción es mucho mayor que 
el de un microscopio elec 
hónico. Mo se precisa una 
preporación especial. 


HF 
30 um 


Eo 


10 nm 
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Para oblener ir magqenas bidimensiona 
las y tridimensionales de D alul ugs 
pare aplicaciones biomédicas 


Pora examinar cétulos vivos adheridas 
£] ere superficie Boma ce 0105 Can 
cerosas, ploca arterial y peliculas 
biológicos denta del m aieriol 


Para examinar virus o la ultroestructura 
interno en cortes delgados de cálu- 
las [por la gener al con un oumento 


de 10 000-100 000 x. 


Paro estudiar las coracteristicas de la 
superficie de células y virus (por lo 
genera il con un tee Cre) 
1000-10 O00 


Proporciona imagenes ny deloladas 
de moléculas dentro de los células 
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CUADRO 3.2 
Tipo de microscopio Caracteristicas distintivas 


De sonda de barrido ¡continuación! 


De fuerza Utiliza uno sonda de metal y 
atómica MFA] diamante que se aplica con 

una fuerza suave a lo largo 
de lo superficie de uno 
muestra. Produce una imo 
gen tridimensional. Mo se 
precisa una preparación 
especial, 


El uso principal de la microscopia de fluorescencia es una 
técnica diagnóstica denominada inmunofluorescencia (IF) o 
técnica con anticuerpos fluorescentes. Los anticuerpos son 
moléculas de defensa naturales que producen los seres huma- 
nos y varias especies de animales en respuesta a una sustancia 
extraña o antígeno. Los anticuerpos fluorescentes contra un 
antígeno particular se obtienen del siguiente modo: se le 
inyecta a un animal un antígeno específico, como por ejem- 
plo una bacteria, y el animal comienza a producir anticuerpos 
específicos contra ese antígeno. Después de un tiempo sufi- 
ciente se extraen los anticuerpos del suero del animal. A con- 
tinuación, como se muestra en la figura 3.6a, se combina qui- 
micamente el fluorocromo con los anticuerpos. Estos anti- 
cuerpos fluorescentes se agregan luego a un portaobjetos que 
contiene una bacteria desconocida. Si esa bacteria descono- 
cida es la misma que se le inyectó al animal, los anticuerpos 
fluorescentes se unen a los antígenos presentes en la superfi- 
cie de la bacteria y determina que ésta parezca fluorescente. 

Esta técnica, que permite detectar bacterias u otros micro- 
organismos patógenos, incluso dentro de células, tejidos u 
otras muestras clínicas (fig. 3.6b), posee una importancia 
extraordinaria porque con ella se puede identificar un micro- 
bio en el término de minutos. La inmunofluorescencia es 
especialmente útil en el diagnóstico de la sifilis y de la rabia. 
En el capítulo 18 volveremos ocuparnos de las reacciones 
antigeno—anticuerpo y de la inmunofluorescencia. 


MICROSCOPIO CONFOCAL 


Un avance bastante reciente en la microscopia óptica se logra 
con el microscopio confocal. Lo mismo que para el microsco- 
pio fluorescente, las muestras se tiñen con fluorocromos de 
modo que emiten o producen luz. En el microscopio confocal 
un plano de una pequeña región de una muestra se ilumina 
con un láser, que cruza la luz producida a través de una aper- 
tura alineada con la región iluminada. Cada plano correspon- 
de a una imagen de un corte muy delgado obtenido por méto- 
dos físicos a partir de una muestra, Se iluminan planos y 
regiones sucesivas hasta lograr el barrido de toda la muestra. 
Como la microscopia confocal utiliza una apertura puntifor- 


Imagen tipica 


Resumen de los diversos tipos de microscopios (cont.) 


Usos principales 


Proporciona imágenes de procesos 
moleculares y moléculos biológicos 
en detalle casi atómico, 


ETA 


me, elimina las imágenes borrosas que se observan con otros 
microscopios, En consecuencia, suelen obtenerse imágenes 
bidimensionales con una nitidez excepcional y una resolu- 
ción hasta un 40% mejor que la obtenida con otros microsco- 
pics, 

Casi todos los microscopios confocales se utilizan con orde- 
nadores para construir imágenes tridimensionales. Los planos 
explorados de una muestra se asemejan a un apilamiento de 
imágenes y se convierten en un formato digital que puede ser 
utilizado por ordenador para elaborar una representación tri- 
dimensional. Las imágenes reconstruidas pueden rotarse y 
observarse en cualquier orientación. Esta técnica ha sido uti- 
lizada para obtener imágenes tridimensionales de células 
enteras y componentes celulares (fig. 3.7). Además, puede 
usarse para evaluar la fisiología celular mediante la monitori- 
zación de las distribuciones y las concentraciones de sustan- 
cias como el ATP y los iones de calcio. 


MICROSCOPIO ACÚSTICO DE BARRIDO 


El microscopio acústico de barrido (MAB) consiste básica- 
mente en la interpretación de la acción de una onda sonora 
enviada a través de una muestra. Una onda sonora de una fre- 
cuencia especifica viaja a través de la muestra, con una porción 
de ella que se refleja de nuevo cada vez que golpea una interfa- 
se dentro del material. La resolución es de alrededor de 1 um. 
El MAB se utiliza para estudiar células viables adheridas a otra 
superficie, como células cancerosas, placas arteriales y películas 
biológicas bacterianas que obstruyen el equipo (fig. 3.8). 


MICROSCOPIO ELECTRÓNICO 
OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


+ Explicar los diferencias entre la microscopia electrónico y lo 
microscopía Optica. 

e > Identificar un uso del MET, del MEB y del microscopio con 
sondo de barrida. 
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FIGURA 3.7 Microscopio confocal. El microscopio contoca 
Moléculas de antigeno produce imagenes fidimensionales y puede utilizarse pora obser 
de la superficie celular var el interior de las celulos. Aqui se muestran las vacuolas con: 


. F PE à i 
frachtes en Porameciora MUNIMchonuceaum, 


P ¿Qué característica de la microscopia contecal elimina las imagenes 
borrosas que aparecen con otros microscopios? 
hi z a 


Célula bacteriana con anticuerpos 
unidos combinados con fuoracriomo 


(a) 


Bacteria desconocida 


i—__— 
(b) Co. 


FIGURA 3.6 Principio de inmunofluorescencia. (a) Ln tipo de 


luorocromo se combina con anticuerpos dirigidos contra un tipo 
especifico de bacteria. Cuando el preparado se agrega a las Microfotegratia acústica de barrido de la MAB Wi + 
células bacterianas sobre un portaobjetos, los anticuerpos se desintegración de un molar adulto 50 um 


odhieren a las células y estas fuerescen cuando se las ilumina 


con luz ultravioleta. {b} En la prueba de absorción de anticuer 


pos ontitteponémicos Huorescentes (FTA-ABS) que se muestro FIGURA 3.8 Microscopio acústico de barrido (MAB). En eser- 

ogui lreponema pallidum se ve como células verdes contra un cia, la microscopia acústica de barrido consiste en la interprelo- 

fondo mås oscuro ción de la acción de ondas sonoras que atraviesan una muestra. 
¿Por qué no Muorescen otras bacterias en la prueba FT4-4857 ¿Cuál es el uso principal del MAB? 
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Los objetos de menos de 0,2 pm, como los virus o las estruc- 
turas celulares internas, deben observarse con un microsco- 
pio electrónico, en el que se utiliza un haz de electrones en 
lugar de luz; dos electrones libres viajan en forma de ondas. El 
poder de resolución del microscopio electrónico es mucho 
mayor que el de los otros microscopios descritos debido a que 
la longitud de onda de los electrones es alrededor de 100 000 
veces menor que la de la luz visible. Por ende, los microsco- 
pios electrónicos se utilizan para examinar estructuras dema- 
siado pequeñas para ser discriminadas con la resolución del 
microscopio óptico, Las imágenes producidas por los micros- 
copios electrónicos siempre son negras y blancas, si bien 
pueden colorearse de forma artificial para acentuar ciertos 
detalles. 

En lugar de lentes de vidrio el microscopio electrónico 
posee lentes electromagnéticas para enfocar un haz de elec- 
trones sobre una muestra. Hay dos tipos de microscopios elec- 
tranicos: el microscopio electrónico de transmisión y el 
microscopio electrónico de barrido. 


MICROSCOPIO ELECTRÓNICO DE TRANSMISIÓN 


En el microscopio electrónico de transmisión (MET) un haz 
de electrones precisamente enfocado proveniente de un 
cañón de electrones atraviesa un corte ultradelgado especial- 
mente preparado de la muestra (fig. 3.91), El haz se enfoca 
sobre un área pequeña de la muestra mediante un condensa- 
dor electromagnético que cumple más o menos la misma fun- 
ción que el condensador del microscopio óptico, es decir diri- 
pe el haz de electrones en una linea recta para iluminar la 
muestra. 

El microscopio electrónico contiene lentes electromagné- 
ricas para controlar la intensidad del haz de electrones, el 
enfoque y los aumentos. En lugar de colocar la muestra en un 
portaobjetos de vidrio, como en el microscopio óptico, suele 
utilizarse una rejilla de cobre. El haz de electrones atraviesa 
primero la muestra y después las lentes electromagneéticas del 
objetivo, con la cual aumenta el tamaño de la imagen. Por 
último, los electrones son enfocados por las lentes electro- 
magnéticas proyectoras (en lugar de las del ocular del micros- 
copio óptico) sobre una pantalla fluorescente o una placa 
fotográfica. La imagen final, denominada microfotomrafía elec- 
trónica de transmisión, aparece en forma de zonas claras y oscu- 
ras de acuerdo con el número de electrones absorbidos por las 
diversas áreas de la muestra. 

En la práctica el microscopio electrónico de transmisión 
puede resolver objetos separados por una distancia tan corta 
como 2,5 nm y suele ampliarlos de 10 000 a 100000 x. Dado 
que la mayoría de las muestras microscópicas son muy delga- 
das, el contraste entre sus ultraestructuras y el fondo es débil. 
El contraste se puede aumentar de forma notoria mediante el 
empleo de una “tinción” que absorba electrones y produzca 
una imagen más oscura en la región teñida. Por lo general se 
utilizan sales de metales pesados como plomo, osmio, tungste- 
no o uranio. Estos metales pueden fijarse sobre la muestra (tin- 
ción positiva) o utilizarse para aumentar la opacidad a los elec- 
crones del campo circundante (tinción negativa). Esta última es 
útil para el estudio de muestras muy pequeñas, como particu- 
las virales, flagelos bacterianos y moléculas de proteína. 


Además de las tinciones positivas o negativas, la observa- 
ción de los microorganismos puede valerse de una técnica 
denominada proyección de sombras. Este procedimiento con- 
siste en el rociado de la muestra con un metal pesado como 
platino u oro que se aplican desde un lado y con una angula- 
ción de alrededor de 45% con respecto a la muestra. El metal 
se acumula sobre lado de la aplicación y la superficie contra- 
ria sin depósito metálico produce una claridad que se distri- 
buye come un sombreado, El efecto de un aspecto tridimen- 
sional a la muestra y una idea peneral de su tamaño y forma 
(véase fig. 4.6b) . 

La microscopia electrónica de transmisión tiene una alta 
resolución y es extremadamente útil para examinar capas dis- 
tintas de una muestra. No obstante, presenta ciertas desven- 
rajas. Dado que los electrones tienen un poder de penetración 
limitado, sólo pueden estudiarse con eficacia cortes muy del- 
gados de la muestra (de alrededor de 100 nm). Por consi- 
guiente, la muestra no tiene un aspecto tridimensional. 
Además, los preparados deben ser fijados, deshidratados y 
observados en condiciones de vacío estricto. Estos tratamien- 
tos no sóla destruyen la muestra sino que también provocan 
alee de contracción y distorsión, en ocasiones de tal magni- 
tud que pueden aparentar estructuras adicionales en una célu- 
la preparada. Las estructuras que aparecen como consecuen- 
cia del método de preparación se denominan artificios (“arte- 
factos"). 


MICROSCOPIO ELECTRÓNICO DE BARRIDO 


El microscopio electrónico de barrido (MEB) soluciona el 
problema de los cortes asociado con la microscopia electróni- 
ca de transmisión y proporciona imágenes tridimensionales 
sorprendentes de las muestras (fig. 3.96). En la microscopia 
electrónica de barrido un cañón de electrones produce un haz 
de electrones enfocado con precisión, denominado haz 
primario. Estos electrones atraviesan lentes electromagnéti- 
cas y son dirigidos sobre la superficie de la muestra. El haz pri- 
mario de electrones elimina electrones de la superficie exter- 
na de la muestra; éstos, emitidos en forma secundaria, son 
transmitidos hasta un colector, luego amplificados y utilizados 
para formar una imagen sobre una pantalla o sobre una placa 
fotográfica. La imagen se denomina microfotografía electrónica 
de barrido. Este microscopio, que es especialmente útil para 
estudiar las estructuras superficiales de las células intactas y 
de los virus, en la práctica puede discriminar objetos separa- 
dos por una distancia de apenas 20 nm y suele producir un 
aumento de 1000 a 10000, 


MICROSCOPIO DE SONDA DE BARRIDO 


Desde los comienzos de la década de 1980 se han desarrolla- 
do varios tipos nuevos de microscopios, denominados micros- 
copios de sonda de barrido. Estos microscopios utilizan varias 
clases de sondas para examinar la superficie de una muestra 
en límites muy próximos y sin modificar la muestra ni expo- 
nerla a daños como resultado de la alta energía de radiación. 
Estos microscopios pueden utilizarse para trazar mapas de las 
formas atómicas y moleculares, para caracterizar las propieda- 
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(a) Transmisión. (Parte superior) En un 
microscopio electrónico de transmisión los elec- 
trones atraviesan la muestra y se dispersan. 
Las lentes magnéticas enfocan la imagen sobre 
una pantalla fluorescente o una placa toto- 
gráfica. (Parte inferior) Esta microfotogratía 
electrónica de transmisión (MET) coloreada 
muestra un corte delgado de una célula de 
Paramecium, En este tipo de microscopia 
pueden observarse las estructuras internas del 
corte delgado. 


Muestra -7 
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Haz primario de electrones 


Lentes electromagnéticas 


Pantalla ~. 
de visión 


Colector de 
electrones 


[MEB] 10 um 


(b) Barrido. (Parte superior) En un microscopio 
electrónico de barrido los electrones primarios 
“barren” toda la muestra, eliminan electrones de 
su superticio, Estos electrones secundaros son 
cortados por un colector, amplificados y trans- 
mitidos sobre una pantalla o placa fotográfica 
para su visión. (Parte inferior) En esta microfo- 
tografía electrónica de barrido (MEB) coloreada 
pueden observarse las estructuras de superticie 
de una célula de Paramecium. Nótese el aspec- 
to tridimensional de esta célula, en contraste 
con el aspecto bidimensional de la microfote- 
grafía electrónica de transmisión de la parte (a). 


FIGURA 3.9 Microscopio electrónico de transmisión y de barrido. los ilustraciones muestran los trayectos de los hoces de electrones 
utilizados poro crear imágenes de los muestras. Los fotografias revelan uno célula de Foromecium vista con ambos tipos de microsco 
pios, Aunque BE microlotagrafias normalmente son en Blanco y negro, en este libra estas Yy obüs microfotogrotias electrónicas fueran 


coloreadas de forma artificial para destacarlas. 


? ¿En que difieren las imágenes del mismo microorganismo obtenidas por MET y MEB? 


des magnéticas y químicas y para determinar las variaciones 
de temperatura dentro de las células. Entre los nuevos micros- 
copios de sonda de barrido están el microscopio de barrido 
por efecto túnel y el microscopio de fuerza atómica que se 
describirán a continuación. 


MICROSCOPIO DE BARRIDO POR EFECTO TUNEL 


El microscopio de barrido por efecto túnel (MBT) utiliza 
una sonda delgada de metal tungsteno) que explora una 
muestra y produce una imagen que revela las protuberancias 
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(a) MET 


(b) Tay — 
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FIGURA 3.10 Microscopio de sonda de barrido. la) imagen con microscopio de barrida por efecto túnel (MBTI de la proteina RecA 
3 i F 
de E. col’, Esta proteina participa en la reparación del DNA. (b) Imagen con microscopio de fuerza atómica (MARA) de la toxina per 
i i F f | l pe 
fringoglisina © de Clostridium perfringens. Esta toxina forma orificios en las membranas citoplosmóticos humanas. 


? ¿Cuál es el principio empleado en la microscopia de sonda de barrido? 


y las depresiones de los átomos sobre la superficie de la mues- 
tra (fig. 3.108), El poder de resolución de un MBT es mucho 
mayor que el del microscopio electrónico; puede discriminar 
características de sólo 1/100 del tamaño de un átomo. 
Además, no se necesita una preparación especial de la mues- 
tra para la observación. Con estos MBT se obtienen imágenes 
con detalles increíbles de moléculas como el DNA. 


MICROSCOPIO DE FUERZA ATÓMICA 


En el microscopia de fuerza atómica (MFA) se aplica con 
una fuerza suave una sonda de metal y diamante sobre una 
muestra, 4 medida que la sonda se desplaza a lo largo de la 
superficie de la muestra se registran sus movimientos y se pro- 
duce una imagen tridimensional (fig. 3.10b). Como sucede 
con el MBT, el MEA no requiere una preparación especial de 
la muestra. Se lo utiliza para formar imágenes de sustancias 
biológicas (con un detalle casi atómico) y procesos molecula- 
tes (como la ensambladura de la fibrina, un componente de 
un coágulo sanguíneo). 

En el cuadro 3.2 se resumen los diversos tipos de microsco- 
pia que se acaban de describir. 


PREPARACIÓN DE MUESTRAS PARA 
MICROSCOPIA ÓPTICA 

OBJETIVO DE APRENDIZAJE 

e Diferenciar entre colorantes úcidos y básicos 
Como casi todos los microorganismos son casi incoloros 
cuando se los observa a través de un microscopio óptico 


estándar, a menudo es preciso prepararlos para la observación 
y una de las maneras de hacerlo consiste en someterlos a tin- 


ción (coloración). Á continuación describiremos varios pro- 
cedimientos de tinción diferentes. 


PREPARACIÓN DE EXTENDIDOS 
PARA LA TINCIÓN 


La mayoría de las observaciones iniciales de los microorganis- 
mos se realizan con preparados teñidos. El término tinción 
sienifica simplemente colorear los microorganismos con un 
colorante que destaque ciertas estructuras. Sin embargo, 
antes de teñir los microorganismos se los debe fijar (adherir) 
al portaobjetos. El proceso de fijación produce la muerte 
simultánea de los microorganismos y su adherencia al por- 
taobjetos. También preserva diversas partes de los microbios 
en su estado natural con una distorsión mínima. 

Cuando se debe fijar una muestra se extiende una película 
delgada del material que contiene los microorganismos sobre 
la superficie del portaobjetos. Esta película, denominada 
extendido, se deja secar al aire. A continuación en la mayor 
parte de los procedimientos de tinción el portaobjetos se fija 
pasándolo varias veces a través de la llama de un mechero 
Bunsen con el lado del extendido hacia arriba o cubriéndolo 
con alcohol metilico durante 1 minuto. Se aplica el coloran- 
te, se lo lava con agua y se lo seca con papel absorbente. Sino 
se realizara la fijación el colorante podría arrastrar los micro- 
organismos del portaobjetos. Una vez efectuado el procedi- 
miento descrito los microorganismos están listos para la 
observación microscópica. 

Los colorantes son sales compuestas por un ión positivo y 
un ión negativo, uno de los cuales está coloreado y se conoce 
como cromóforo. El color de los denominados colorantes 
básicos está en el ión positivo; en los colorantes ácidos, está 
en el ión negativo. En un pH de 7 las bacterias presentan una 
carga levemente negativa. Por lo tanto, el ión positivo colo- 
reado en un colorante básico es atraído hacia la célula bacte- 
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riana con carga negativa. Los colorantes básicos, entre los que 
se encuentran el violeta de genciana, el azul de metileno, el 
verde de malaguita y la satranina, se utilizan con más frecuen- 
cia que los colorantes ácidos. Estos últimos no son atraídos 
por la mayor parte de los tipos de bacterias porque la superfi- 
cie bacteriana con carga negativa repele los iones negativos 
del colorante, de modo que este tiñe el fondo en lugar de la 
estructura bacteriana. Los preparados bacterianos incoloros 
contra un fondo coloreado se denomina tinción negativa, 
una técnica valiosa para la observación de las formas genera- 
les, los tamaños y las cápsulas celulares porque las células 
resultan muy visibles contra un fondo oscuro que contrasta 
(véase fig. 3.1300. Las distorsiones del tamaño y la forma de 
las células se disminuyen al mínimo porque no se requiere 
fijación y las células no captan el colorante. Son ejemplos de 
colorantes ácidos la eosina, la fucsina ácida y la nigrosina. 

Para aplicar los colorantes ácidos o básicos los microbiólo- 
vos emplean tres clases de técnicas de tinción: simple, dife- 
rencial y especial. 


TINCIONES SIMPLES 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


a Explicar el propósito de la tinción simple, 


Una tinción simple es una solución acuosa o alcohólica de un 
colorante básico único. Aunque los diferentes colorantes se 
unen de forma específica a las distintas partes de las células, 
el propósito principal de una tinción simple es destacar el 
microorganismo completo para que se vean las formas y las 
estructuras celulares básicas. El colorante se aplica al extendi- 
do fijado durante un tiempo determinado y luego se lava; a 
continuación el porraobjetos se seca y se examina. En ocasio- 
nes se aprega una sustancia química a la solución para inten- 
sificar la coloración; este aditivo se denomina mordiente. 
Una de las funciones de un mordiente es aumentar la afini- 
dad de una muestra biológica por un colorante; otra es cubrir 
una estructura (como un flagelo) para darle mayor espesor y 
facilitar la observación después del teñido, Algunas de las tin- 
ciones simples utilizadas con frecuencia en el laboratorio son 
el azul de metileno, la carbolfucsina, el violeta de genciana 
{cristal violeta) y la safranina. 


TINCIONES DIFERENCIALES 
OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


è Mencionar los pasos de la preparación de una tinción de 
Sram y describir el ospecto de las células gramposilivas y 
gramnegatvas después de codo pase. 

e Comperar la tinción de Sram y la linción de úcido-aicoheo: 
resistencia 


A diferencia de las tinciones simples, las tinciones diferen- 
ciales reaccionan de modo diferente con las distintas clases 
de bacterias y por lo tanto pueden ser empleadas para estable- 
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cer una distinción entre ellas, Las tinciones diferenciales uti- 
lizadas con más frecuencia para las bacterias son la tinción de 
Gram y la tinción de ácido-alcohol resistencia, 


TINCIÓN DE GRAM 


La tinción de Gram tue desarrollada por el bacteriólogo danés 

Hans Christian Gram en 1884 y es uno de los procedimien- 

tos de tinción más útiles porque permite clasificar las bacte- 

rias en dos grandes grupos: grampositivas y gramnegativas. 
En este procedimiento (tig. 4.1 1a} 


® Un extendido fijado con calor se cubre con un colorante 
violeta básico, por lo general violeta de genciana. Como 
el colorante violeta imparte su color a todas las células, se 
lo denomina colorante primario. 

Ə Después de un breve lapso, se escurre el colorante viole- 
ta, se lava el extendido y se lo cubre con yoda, un mor- 
diente. Cuando se lava el yodo, tanto las bacterias gram- 
positivas como las gramnegativas aparecen de color vio- 
lera oscuro © púrpura, 

D A continuación se lava el portaobjetos con alcohol o con 
una solución de aleohol-acerona. Esta solución es un 
agente decolorante que elimina el color violeta de las 
células de aleunas especies pero no de otras. 

© Se elimina el alcohol con agua y se tiñe el porraobjetos 
con satranina, un colorante básico. Luego se vuelve a 
lavar el extendido, se lo seca con papel absorbente y se lo 
examina con el microscopio. 


El colorante violeta y el yodo se combinan en el citoplas- 
ma de cada bacteria y lo colorean de violeta oscuro o púrpu- 
ra. Las bacterias que conservan este color después de haberles 
agregado el alcohol para decolorarlas se clasifican como 
grampositivas; las bacterias que pierden el color violeta oscu- 
ro después de la decoloración se clasifican como gramnegati- 
vas (fig. 5.116), Como las bacterias gramnegativas son inco- 
loras después del lavado con alcohol, dejan de ser visibles. Por 
ese motivo se les aplica el colorante básico satranina, que las 
convierte en rosadas. Los colorantes como la safranina que 
tienen un color que contrasta con el colorante primario se 
denominan colorantes de contraste. Dado que las bacterias 
eramposttivas conservan el colorante violeta original, no son 
afectadas por el colorante de contraste safranina. 

Como se verá en el capitulo 4, las diferentes clases de bac- 
terias reaccionan de modo distinto frente a la tinción de 
Ciram porque las diferencias estructurales en sus paredes 
determinan la retención o el escape de una combinación de 
violeta de genciana y de yodo, denominada complejo viole- 
tarado (CV-D, Entre otras diferencias las bacterias grampo- 
sitivas tienen un pepridoglucano (disacáridos y aminoácidos) 
en su pared celular más grueso que las bacterias gramnegati- 
vas. Además, las bacterias gramnerativas contienen una capa 
de lipopolisacárido (lipides y polisacáridos) como parte de su 
pared celular (véase fie. 4.13). Cuando se los aplica tanto a 
células grampositivas como a células pramnegativas el violera 
de genciana y luego el yodo ingresan con facilidad en las célu- 
las, en cuyo interior se combinan para formar (VL. Este 
complejo es más grande que la molécula de violeta de gencia- 


70 PARTE UNO Boses de lo microbiologia 


@ Aplicación de © Aplicación de 
violeta de genciana odo (mordiente) 
(a) (colorante violata) 


ti 
(0) 5 cm 


na que ingresó en las células y, por su tamaño, no puede ser 
eliminado por el agregado de alcohol de la capa de peptido- 
glucano intacta de las células grampositivas. Por consiguien- 
te, las células grampositivas retienen el color del colorante 
violeta de genciana. En cambio, en las células gramnegativas 
el alcohol altera la capa externa de lipopolisacárido y el com- 
plejo CV-I se elimina de la capa delgada de peptidoglucano. 
Como consecuencia, las células gramnegativas son incoloras 
hasta que se agrega el colorante de contraste safranina, des- 
pués de lo cual aparecen de color rosado, 

En síntesis, las células prampositivas retienen el colorante 
y permanecen de color violeta. Las células gramnegativas no 
retienen el colorante; son incoloras hasta que se las tiñe con 
un colorante de contraste rojo. 

El método de Gram es una de las técnicas de tinción más 
importantes en microbiología médica pero sus resultados no 
pueden aplicarse de modo universal porque algunas células 
bacterianas se tiñen de modo deficiente o no se tiñen. Los 
resultados de la tinción de Gram son más uniformes cuando 
se lá utiliza en bacterias jóvenes, en etapa de crecimiento. 

La coloración de una bacteria mediante la tinción de Gram 
puede proporcionar información valiosa para el tratamiento 
de ciertas enfemedades. Las bacterias grampositivas suelen ser 


13) Lavado con alcohol 
(decoloración) 


Violeta 
| ee genciana 


Morodo 


C] alcohol 
| Safranina 


© Aplicación de safranina 
[colorante de contraste) 


FIGURA 3.11 Tinción de Gram. (a) Procedimiento. 
[b] Mictofotogratia de bacterias teñidas con Gram. 
los bacilos y los cocos (de color violeta) son grampasitivas 
y los vibriones [de color rosado! son gramnegatives. 


¿Por qué es útil la reacción de Gram para recetar un tratamiento 
antibiótico? 


destruidas con facilidad por las penicilinas y las cefalospori- 
nas. Las bacterias gramnegativas por lo general son más resis- 
tentes porque los antibióticos no pueden atravesar la capa de 
lipopolisacárido. Parte de la resistencia a estos antibióticos 
entre las bacterias grampositivas y gramnegativas se debe a la 
inactivación bacteriana de los antibióticos. 


TINCIÓN DE ÁCIDO-ALCOHOL RESISTENCIA 


Otra tinción diferencial importante (que diferencia bacterias 
en grupos distintivos) es la tinción de ácido-alcohol resisten- 
cia, que se fija de modo firme sólo a las bacterias que poseen 
ceras en las paredes de sus células. Los microbiólogos utilizan 
esta tinción para identificar a todas las bacterias del género 
Mycobacterium, que comprende dos patógenos importantes: 
Mycobacterium tuberculosis, el agente causal de la tuberculosis, 
y Mycobacterium leprae, el agente causal de la lepra. Esta tin- 
ción también se utiliza para identificar las cepas patógenas del 
género Nocardia. 

En el procedimiento de tinción de ácido-alcohol resisten- 
cia se aplica el colorante rojo carbolfucsina a un extendido 
fijado y se calienta suavemente el portaobjetos durante varios 
minutos. (El calentamiento aumenta la penetración y la 
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(b) Tinción de endosporas 


CUADRO 3.3 
Tinción 
Simple (azul de metileno, 


corbolfucsina, violeta de 
genciana; satraninal 
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FIGURA 3.13 Tinción especial. (a) la tinción de la cápsula 
proporciona un fondo que contrasta de modo que las cápsulas 
de estas bacterias (Klebsiella pneumoniae] se ven como áreas 
claras oltededor de las células teñidos. (b) Con la tinción pora 
endosporas de Schoefer-Fulton los endosporas se visualizan 
como óvolos verdes en estos células bastoniformes de Bacillus 
cereus. (e) Los flagelos aparecen como extensiones ondulantes 
de los extremos de estas células de la bacteria Spirillum volutans. 
En relación con el cuerpo de la célula, los Ñagelos son mucho 
más gruesos que lo normal debido a lo acumulación de copas 
de colorante por el tratamiento de la muestra con un mordiente. 


? ¿Qué valor tienen las cápsulas, las endosporas y los flagelos para 


a] 
| MO | al las bacterias? 
10 rr e 


Resumen de diversas tinciones y sus usos 


Usos principales 


Utilizado para destacar micraorganismos a fin de determinar las formas ya disposiciones celulores. Los 
células se tiñen con una solución acuosa o alcohólico de un colorante básico solo. [Algunas veces se 
agrega un mordiente para intensificar la tincidn.| 


Utilizado pará distinguir entre clases diferentes de bacterias. 

Clasifica los bacterias en dos grandes grupos: grampasilivas y gramnegativas. los bacterias gramposill- 
vas retienen el color del colorante violeta de genciana aparecen vi s. Las bacterias gramnegati- 
vas no tetlenen el colorante violeta de genciana y permanecen incoloras hasta que se aplico la sahani- 
na como colorante de contraste y entonces se loman rosadas, 


Utilizada pora distinguir especies de Mycobacterium y algunas especies de Nocardia. las bacterias 
écido-alcohal resistentes, una vez teñidas con corbolfucsina y tratados con ácido-alcchol, retienen el 
colorante y aparecen de color rojo. Las bacterias que no son úcido-alcohol resistentes, cuando se las 
tiñe y se los rota de la misma mana y después se los tiñe con azul de metileno, aparecen de color 
azul porque pierden el colorante corbollucsina y entonces pueden aceptar el colorante azul de metileno. 


Utilizado paro colorear y aislar varias estructuras, como cópsulos, endosporas y flagelos; a veces se lo 
utiliza como herramienta diagnóstica. 


Utilizado para demostrar la presencia de cápsulas. Como estos no aceptan la mayoria de los colorantes 
aparecen como halos no teñidos alrededor de las células bacterianas y se destacan contra un fos 
que contrasio. 


Utilizado para detectar la presencia de endosporos en los bocterias, Cuando se aplica verde de malo 
guita Shin un extendido de células ¡anos fijados con color, el colorante penetra en el interior de 
las endosporos y las tiñe de verde. Cuando a continuación se aplica sotanina lrojal, tiñe el resto 
las células de rojo o rosodo. 


Utilizado para demostrar la presencia de fogelos. Se usa un mordiente poro aumentar los diámetros de 
os flagelos hasta que puedon visualizarse por microscopia cuando se fifan con corbolfucsina. 


Observación de los microorganismos a través del microscopio 


UNIDADES DE MEDICIÓN (p. 56) 


1. La unidad estándar de longitud es el metro (mi). 
2. Los microorganismos se miden en micrómetros, um (10% m} y 
en nanómetros, tia (10m). 


MICROSCOPIA: LOS INSTRUMENTOS (p. 56) 


Il. Un microscopio simple está formado por una lente; un micros- 
copio compuesto posee múltiples lentes. 


MICROSCOPIO ÓPTICO (p. 56) 


Microscopio óptico compuesto (p. 58) 

2. El microscopio más común utilizado en microbiología es el 
microscopio óptico compuesto ( (1) }. 

3. El aumento total de un objeto se calcula mediante la multipli- 
cación del aumento de la lente objetivo por el aumento de la 
lente ocular, 

4. El microscopio óptico compuesto utiliza luz visible. 

5. La resolución máxima o poder de resolución (la capacidad de 
distinguir entre dos puntos) de LTL microscopio óptico DE- 
puesto es 0,2 Lim; el aumento máximo es 2 000 x, 

6. Las muestras se tiñen para aumentar la diferencia entre los indi- 

ces de refracción de la muestra y del medio. 

T- El aceite de inmersión se utiliza con las lentes de inmersión en 
aceite para reducir la pérdida de luz entre el portaobjeto y la lente. 

8. La iluminación con campo claro se utiliza para los extendidos 
teñidos. 

9, Las células no teñidas se observan mejor mediante la microsco- 
pia de campo oscuro, contraste de fase o MCID. 


Microscopio de campo oscuro (p. 61) 

10, El microscopio de campo oscuro muestra una silueta luminosa 
de un organismo contra un fondo oscuro. 

11. Es mas útil para detectar la presencia de organismos extremada- 


mente pequeña Ha, 


Microscopio de contraste de fase (p. 61) 

12. Un microscopio de contraste de fase une los rayos directos y los 
rayos reflejados o difractados de luz (en fase} para formar una 
imagen de la muestra en el ocular, 

13. Permite la observación detallada de los organismos vivos. 


Microscopio de contraste por interferencia diferencial 

(MEID) ip. 61) 

14. El microscopio MCID proporciona una imagen tridimensional 
coloreada del objeto que se va a observar, 

15. Permite observaciones detalladas de las células vivas. 


Microscopio de fluorescencia (p. 61) 


16. En la microscopia de fluorescencia las muestras se tiñen prime- 
TO CUM Muoroer TACA Y luego sc visualizan A través de un micros- 
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coplo compuesto mediante el empleo de una fuente de luz ul- 
traviolera. 

17. Los microorganismos aparecen como objetos brillantes contra 
un fondo oscura. 

18. La microscopia de fluorescencia se utiliza sobre todo en un pro- 
cedimiento diagnóstico denominado técnica con anticuerpos 
fluorescentes o inmunofluorescencia (IF). 


Microscopio confocal (p. 64) 

19. Enla MIcroscopta confocal la muestra se tiñe con un colorante 
fluorescente y se ilumina un plano por vez. 

20. Se utiliza un ordenador para procesar las imagenes; pueden 
obtenerse imagenes bidimensionales y tridimensionales de las 
células, 


MICROSCOPIO ACÚSTICO DE BARRIDO (p. 64) 


21. El microscopio acústico de barrido (MAB) se basa en la inter- 
pretación de ondas sonoras que atraviesan una muestra. 

22. Se lo utiliza para estudiar células vivas adheridas a las superfi- 
cies como células cancerosas, placas arteriales y películas bioló- 
picas, 


MICROSCOPIOA ELECTRÓNICO (p. 64) 


23. Enel microscopio electrónico se utiliza un haz de electrones en 
lugar de luz. 

24. Para el control del foco, la iluminación y el aumento se utilizan 
lentes electromagnéticas en lugar de lentes de vidrio, 

25. Los cortes delgados de los organismos pueden observarse en una 
microfotografía electrónica producida con un microscopio elec- 
crónico de transmisión (039). Aumento: 10 000-100 000 x. 
Poder de resolución: 2,5 nm. 

26. Con un microscopio electrónico de barrido (153) pueden ob- 
tenerse imápenes tridimensionales de los microorganismos ern- 
teros. Aumento: 1000-10 000 x. Poder de resolución: 20 nm. 


MICROSCOPIO DE SONDA DE BARRIDO (p. 66) 


27. El microscopio de barrido por efecto túnel ( MBT) y el micros- 
copio de fuerza atómica (MPA) producen imágenes tridimen- 


sionales de la superficie de una molécula. 


PREPARACIÓN DE MUESTRAS PARA 
MICROSCOPIA ÓPTICA (p. 68) 


PREPARACIÓN DE EXTENDIDOS 
PARA LA TINCIÓN (p. 68) 


l. Tinción significa coloración de un microorganismo con un 
colorante para que algunas estructuras sean más visibles. 

2. Para la fijación se utiliza calor o alcohol con el fin de destruir a 
los microorganismos y adherirlos a un portaobjetos. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


76 


PARTE UNO Bases de lo microbiología 


en bacterias ácido-alcohol resistentes, ¿cuál sería el resultado! 
¡Cómo se ven las que no son ácido-alcohol resistentes con la 
tinción de Gram! 

Las endosporas pueden observarse como estructuras retractiles 
en las células no teñidas y como áreas incoloras en las células 
teñidas con Gram. ¿Por qué es necesario efectuar una tinción 
para endosporas para verificar la presencia de endosporas! 


PREGUNTAS DE APLICACIÓN CLÍNICA 


l. 


En 1882 el bacteriólogo alemán Paul Erhlich describió un 
método para la tinción de Mycobacterium y anotó “Es posible 
que todos los agentes desinfectantes que sean ácidos no tengan 
efecto sobre estos bacilos (ruberculosos) y haya que limitarse a 
los agentes alcalinos”. ¿Cómo llegó a esta conclusión sin probar 
los desinfectantes? 

El diagnóstico de laboratorio de la infección por Neisseria 
gonorrhoeae se basa en la observación microscópica de la secre- 
ción purulenta teñida con Gram. Ubique las bacterias en esta 
microfotogratia Óptica. ¡Cuál es la enfermedad? 


< Suponga que está observando una muestra de secreción vagi- 


nal teñida con Gram. Aparecen células rojas nucleadas grandes 
(10 tim) recubiertas por células azules pequeñas (0,5 pm x 
1,5 um} sobre sus superficies. ¿Cuál es la explicación más pro- 
bable de estas células rojas y azules? 


Con una muestra de esputo de Calle, un elefante asiático de 30 


años, se realizó un extendido sobre un portaobjetos y se lo secó 
al aire. El extendido se fijó, se cubrió con carbolfucsina y se 
calentó durante 3 minutos. Después de lavarlo con agua se le 
colocó ácido-alcohol durante 30 segundos. Por último el exten- 
dido se tifa con azul de metileno durante 30 segundos, se lavó 
con agua y se secó, En la observación con un aumento 1 000 x 
el veterinario del zoológico vio bacilos rojos en el portaobjetos. 
¡Qué infecciones sugieren estos resultados? (Calle recibió trata- 
miento y se recuperó.) 


Anatomia funcional 
de las células procariontes 
y eucariontes 


A pesar de su complejidad y de su voriedod, todos las célulos 
vivas se pueden clasificar en dos grupos, a saber procariontes y 
eucariontes, sobre la base de ciertas caracteristicas estructurales y 
funcionales. En general las células procariontes poseen una estruc- 
tura más sencilla y son más pequeñas que las eucoriontes. El DINA 
(material genético) de los células procariontes usvalmente se orga- 
niza en un solo cromosoma de ordenamiento circular y no esta 
rodeado por una membrana; el DMA de las células eucoriontes se 
disiribuye en múltiples cromosomas en el interior de un núcleo 
rodeado por una membrana. Las células procariontes carecen de 
orgónulos recubiertos de membrana, estructuras especializadas 
que desempeñan numerosas funciones. Otros diferencias se 
comentarón en forma mds sucinta. Los plantas y los animales están 
totalmente compuestos por células eucoriontes. En el mundo micro 
biano las bacterias y las archaea son procariontes, Otros microor 
ganismos celulares, como los hongos [levaduras y mohos], los pre 
lozcos y las algos; son eucariontes. Los seres humanos aprove 
chan las diferencias existentes entre las células bacterianas y las 
células humanas para protegerse de las enfermedades. Par ejer 
plo, ciertos fármacos destruyen o inhiben bacterias y no afectan 
las células humanas, mientras que ciertos compuestos químicos 
especificos de las superficies bacterianas estimulan una respuesta 
defensivo del organismo humano con el objetivo de eliminarlas, 


Los virus son elementos acelulores y por ende no se ajuston a nir 
guna de los categorias orgonizativas de las células vives. Los virus 
som particulas genéticas capaces de replicarse pero. incapaces de 
llevar a cabo las reacciones quimicos especificos de las células 
vivas, la estructura y la octivided de los virus se comentarán en el 


capitulo 13, En este capitulo nos concentraremos en la descrip- 


ción de las células procariontes y eucariontes, 
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ib}  Espirilo 


[MEB] 2 um 


(ec) Espiroqueta 


Mi E H 5 um 


FIGURA 4.4 Bacterias espirilares. (a) Vibrios. [b] Espirilos. 
le) Espiroquetas. 


) ¿Cuál es la caracteristica distintiva de las espiroquetas? 
A 


bacilos curvos se llaman vibriones (fig. 4.44). Otras bacterias, 
llamadas espirilos, poseen una configuración helicoidal 
semejante a la de un tirabuzón y cuerpos relativamente rígi- 
dos (fig. 4.4b). Otro grupo de bacterias espirilares está com- 
puesto por microorganismos helicoidales y flexibles llamados 
espiroquetas (fig. 44c). A diferencia de los espirilos, que se 
desplazan con la ayuda de apéndices externos similares a un 
látigo llamados flagelos, las espiroquetas se desplazan median- 
te filamentos axiales que se asemejan a flagelos pero están 
rodeados por una vaina externa flexible, 

Además de las tres configuraciones fundamentales mencio- 
nadas antes existen células con forma de estrella (género Stella), 


M 


e+ 
(a) Bacteria en forma de estrella sum 


(b) Bacteria rectangular 


células planas y rectangulares (archaea halófilas) que pertene- 
cen al género Haloarcula (fig. 4.5) y células triangulares. 

La forma de un bacteria está determinada genéticamente. 
Desde una perspectiva genética la mayoría de las bacterias 
son monomorfas, es decir, conservan una configuración 
única. No obstante, existen diversas condiciones ambientales 
que pueden modificar la configuración de las bacterias. En 
este último caso la identificación es más difícil. Además algu- 
nas bacterias, como las pertenecientes a los géneros Rhizobium 
y Corynebacterium, son genéticamente pleomorfas, es decir, 
presentan distintas configuraciones. 

En la figura 4.6 se ilustra la estructura de una célula proca- 
rionte típica. A continuación se describirán los componentes 
de estas células en el orden siguiente: 1) estructuras externas en 
relación con la pared celular, 2) pared celular propiamente 
dicha y 3) estructuras internas en relación con la pared celular, 


ESTRUCTURAS EXTERNAS EN RELACIÓN 
CON LA PARED CELULAR 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Describir la estructura y lo función del glucocaliz, los fagelos, 
les fi amenos axiales, las fimbrios Y las pull, 


Entre las posibles estructuras externas a la pared de las célu- 
las procariontes se encuentran el elucocáliz, los flagelos, los 
filamentos axiales, las fimbrias y los pili. 


GLUCOCÁLIZ 


Muchas células procariontes secretan una sustancia superfi- 
cial llamada glucocáliz. Glucocáliz (capa de azúcar) es el tér- 
mino general que se utiliza para designar a las sustancias que 
rodean a las células. El glucocáliz bacteriano es un polímero 
viscoso (adherente) y gelatinoso que se encuentra localizado 
por fuera de la pared celular y está compuesto por polisacári- 
dos, polipéptidos o ambas sustancias. La composición quími- 
ca del elucocáliz varia en las distintas especies. En la mayoría 
de los casos se fabrica en el interior de las células y se secreta 
en la superficie celular. Si la sustancia que lo compone está 
orranizada y se adhiere firmemente a la pared celular el glu- 
cocáliz recibe el nombre de cápsula. La presencia de una cáp- 
sula se puede determinar mediante la tinción negativa, que se 
describió en el capítulo 3 (véase fig. 3.134). Si la sustancia 
que lo forma no está organizada y se une a la células en forma 
laxa el glucocáliz recibe el nombre de capa mucilaginosa. 


FIGURA 4.5 Procariontes en 
forma de estrella y de rectángu- 
lo. la] Stella len forma de eshe 
lla). |b] Holoorcula, un género de 
orchoeo halófilas [células recton- 
gulores], 


¿Cuáles son las configuracio- 
nes más frecuentes de las bar- 
m teras? 
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10 F » (a) Microfotogratia de la espiroqueta leptospira que ilustra un filamento axial. (b) Diagrama de los 
FIGURA 4.10 Filamentos axiales. (a) / log queta lepi lament |. (b) Diag de | 
filamentos axiales que envuelven una parte de la espiroqueta. fe} El diagrama de un corte transversal de espiroqueto ilustra la locolizo- 


ción axiol de los filamentos. 
5 


j 
F ¿Cuáles son las diferencias entre las espiroquetas y los espirilos? 
i 
h 


alimentos (véase cap. 1, p. 20), ois Animación: el lector puede 
consultar el sitio web complementario e ingresar en “Animations” para 
acceder a Bacterial movility (movilidad bacteriana), 


FILAMENTOS AXIALES 


Las espiroquetas representan un grupo de bacterias con una 
estructura y una motilidad características. Una de las espiro- 
quetas mejor estudiadas es Treponema pallidum, el agente causal 
de la sífilis. Otra espiroqueta conocida es Borrelia burgdorferi, el 
microorganismo que causa la enfermedad de Lyme. Las espiro- 
quetas se desplazan mediante filamentos axiales, o endoflage- 
los, que consisten en fascículos de fibrillas que nacen en los 
extremos de la célula debajo de la vaina externa y siguen un 
trayecto helicoidal alrededor de la célula (fig. 4.10). 

Los filamentos axiales están anclados a un extremo de la 
espiroqueta y poseen una estructura similar a la de los flage- 
los. La rotación de los filamentos genera un movimiento de la 
vaina externa que propulsa las espiroquetas con un movi- 
miento helicoidal. Este tipo de movimiento es similar al de 
un tirabuzón a través de un corcho. Es probable que este 
movimiento en tirabuzdn permita que T, pallidum se desplace 
eficazmente a través de los líquidos corporales. 


FIMBRIAS Y PILI 


Muchas bacterias gramnegativas contienen apéndices pilosos 
que son más cortos, más rectos y más delgados que los flage- 
los y que cumplen funciones de fijación y transterencia de 
DNA más que una función de motilidad, Estas estructuras, 
compuestas por una proteína llamada pilma que describe un 
travecto helicoidal alrededor de un núcleo central, se dividen 
en dos tipos que cumplen funciones muy distintas: las fim- 
brias y lias pili. (Algunos microbiólogos utilizan ambos térmi- 
nos en forma indistinta, pero nosotros los diferenciamos. ) 

Las fimbrias pueden nacer en los polos de la célula bacte- 
riana o estar distribuidas en forma regular en toda su superti- 
cie. El número de fimbrias puede ser reducido o de varios 
cientos por célula (fig. 4.11). Al igual que el glucocáliz, las 
fimbrias permiten que la célula se adhiera a distintas superti- 
cies, incluidas las de otras células. Por ejemplo, las fimbrias 
ancladas a la bacteria Neisseria gonorrhocae, el agente causal 
de la gonorrea, facilitan la colonización de la mucosa por 
parte del micr Organismo. Después de colonizar la mucosa la 
bacteria puede provocar enfermedad. La ausencia de fimbrias 
(secundaria a una mutación genética) impide la colonización 
y por lo tanto el desarrollo de enfermedad, 

Los pili en general son más largos que las fimbrias y su can- 
tidad es de sálo una o dos por célula. Se unen a la pared celu- 
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colorante es enmascarado por el colorante violeta mas inten- 
so que absorbieron antes las células grampositivas. 

En cualquier población de células algunas células gramposi- 
tivas responden como células pramnegarivas. Estas células en 
general son inviables. No obstante, existen algunos géneros de 
bacterias grampositivas que desarrollan una cantidad creciente 
de células gramnegativas a medida que el cultivo envejece. Los 
géneros Bacillus y Clostridium representan ejemplos de este tipo 
de bacterias y a menudo se describen como gramvariables. 

En el cuadro 4.1 se presenta una comparación de algunas 
de las características de las bacterias grampositivas y gramne- 
gativas. 


CUADRO 4.1 


Caracteristica 


Reaccion de Gram 


Retienen el colorante violeta de gen: 
ciona y se liñen de color violeta rante 
oscuro o púrpura 


PARED CELULAR ATÍPICA 


Algunas células procariontes no poseen pared o poseen una 
pared compuesta por una cantidad muy escasa de marerial. 
Estas células comprenden miembros del género Mycoplasma y 
microorganismos relacionados (véase fig. 11.19). Los mico- 
plasmas son las bacterias más pequeñas de todas las que pose- 
en la capacidad de desarrollarse en cultivo y reproducirse en 
el exterior de células vivas. Debido a su escaso tamaño y a la 
ausencia de pared celular estos microorganismos atraviesan 
con facilidad la mayoría de los filtros para bacterias y en épo- 
cas pasadas se los confundió con virus. La membrana plasmá- 


Algunas caracteristicas comparativas de las bacterias grampositivas y gramnegativas 


Gramnegativas 


MO re Te) 


el yim 4 pin 


Pueden pra el color y oceptar el colo- 
e contraste [safranina] para 
tenirse de color rosa 


Capa de peptidoglucano 

Ácidos teicoicos 

Espacio periplasmático 

Membrana externa 

Contenido de lipopolisacárido (LPS) 
Contenido de lípidos y lipoproteinas 


Estructura flagelar 

Toxinas producidas 

Resistencia a la destrucción fisica 

Ruptura de la pared celular por la lisozima 

Susceptibilidad a la penicilina y las 
cn A 


Susceptibilidad a la estreptomicina, el 
clorenfonicol y la setracting 


Inhibición por los colorantes básicos 
Susceptibilidad a los detergentes aniónicos 
Resistencia a la azida sódica 

Resistencia a la desecación 


Gruesa [copas múltiples] 
Presentes en muchas 
Ausente 

Ausente 

Prácticamente nulo 


Reducido llas bacterias ácido-alcchal 
resistentes poseen lípidos unidos al 


peptidoglucano] 
Dos anillos en el cuerpo basal 


Sobre todo exoloxinos 
Elevada 


Elevada 
Elevada 
Reducida 


Elevada 
Elevada 
Elevada 


Elevada 


Delgada luna sola capa) 

Ausente 

Presente 

Presente 

Elevado 

Elevado [debido a la presencia de la 
membrana externa] 

Cuatro anillos en el cuerpo basal 

Sobre todo endotoxinas 

Reducida 


Reducida (requiere un pretrolamiento para 
desestabilizar la membrana iha d 


Reducida 
Elavadeo 


Reducida 
Reducida 
Reducida 
Reducido 
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(a) (b) 


sustancias químicas capaces de dañar la pared celular y de ese 
modo inducir lesiones indirectas de la membrana plasmática, 
existen otros compuestos que provocan lesiones directas en la 
membrana plasmática propiamente dicha. Estas sustancias 
comprenden algunos alcoholes y compuestos de amonio cua- 
ternario que se utilizan como desinfectantes. Las polimixinas 
conforman un grupo de antibióticos que destruyen los fostoli- 
pidos de la membrana plasmática, lo que conduce a la pérdi- 
da del contenido celular y a la muerte de la célula. Este meca- 
nismo de acción se comentará en el capítulo 20, 


DESPLAZAMIENTO DE SUSTANCIAS A TRAVÉS 
DE LA MEMBRANA 


El desplazamiento de sustancias a través de la membrana plas- 
mática de las células procariontes y eucariontes se realiza me- 
diante dos tipos de procesos: pasivos y activos. En los procesos 
pasivos las sustancias atraviesan la membrana desde una zona 
de alta concentración hacia una zona de baja concentración 
(es decir, se desplazan en respuesta al gradiente, o la diferen- 
cia, de concentración) sin ningún gasto de energía (ATP) por 
parte de la célula. En los procesos activos la célula debe utili- 
zar energía (ATP) para desplazar sustancias desde una zona de 
baja concentración hacia una zona de alta concentración (es 
decir, en contra del gradiente de concentración), 


Sustancia 


pes 
% 


Proteina 
transportadora 


Interior 


Membrana 
plasmálica 


FIGURA 4.16 Principio de difusión 
simple, (a) Después de colocar una 
== microestera de colorante en un vaso 
de precipitado con agua el colorante 
de la microestera se difunde hacia el 


Do o ÅaÅ— agua desde una zono de alta concen 


| tración de colorante hacia una zona 
de baja concentración. [b} El colorante 
permanganato de potasio durante el 
proceso de difusión. 


P ¿Cuál es el rasgo distintivo de un 
procesa pasivo? 
ul 


Procesos pasivos. Los procesos pasivos comprenden la difu- 
sión simple, la difusión facilitada y la ósmosis. 

La difusión simple es el pasaje neto (resultante) de molé- 
culas o iones desde una zona de alta concentración hacia una 
zona de baja concentración (fig. 4.16). El movimiento conti- 
núa hasta que las moléculas o los iones se distribuyen equita- 
tivamente a ambos lados de la membrana. El punto de distri- 
bución equitativa se denomina equilibrio. Las células utilizan 
el proceso de difusión simple para el transporte de ciertas 
moléculas pequeñas, como el oxigeno y el dióxido de carbo- 
no, a través de la membrana plasmática. 

En el proceso de difusión facilitada la sustancia que se va a 
transportar (p. eja la glucosa) se combina con una proteína de 
la membrana plasmática llamada transportador (y a veces tam- 
bién permeasa), Según uno de los mecanismos propuestos para 
la difusión facilitada el transportador se une a una sustancia de 
un lado de la membrana y mediante una modificación de la 
configuración se desplaza hacia el lado opuesto, en donde libe- 
ra la sustancia (fig. 4.17). La difusión facilitada se parece a la 
difusión simple en que la célula no necesita consumir energía, 
puesto que la sustancia pasa de una zona de alta concentración 
hacia una zona de baja concentración. Este proceso se diferen- 
cia de la difusión simple por la participación de transportadores. 

En algunos casos las moléculas que necesita la bacteria son 
demasiado grandes para ingresar en la célula mediante estos 


FIGURA 4.17 Difusión facilitada. Los proteinas 
hransportadoras de la membrane plasmática trans 
portan moléculas a través de la membrana desde 
una zono de alta concentración hacia una zona 
de baja concentración [gradiente de concentra: 
ción]. La molécula transportadora experimenta un 
cambio de configuración para transportar la sus 
tancia. Este proceso no necesita ATP. 


? ¿En qué difiere la difusión simple de la difusión 


facilitada? 
a 
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INCLUSIONES 


En el interior del citoplasma de las células procariontes exis- 
ten diversos tipos de depósitos de reserva denominados inclu- 
siones. Las células pueden acumular ciertos nutrientes en 
condiciones favorables para luego utilizarlos en condiciones 
adversas. Los datos obtenidos sugieren que la concentración 
de macromoléculas en inclusiones evita el aumento de la pre- 
sión osmótica que tendría lugar si las moléculas se encontra- 
ran dispersas en el citoplasma. Algunas inclusiones son comu- 
nes a una amplia diversidad de bacterias mientras que otras 
sólo se encuentran en una pequeña cantidad de especies y en 
consecuencia facilitan su identificación. 


GRÁNULOS METACROMÁTICOS 


Los gránulos metacromáticos son inclusiones de gran tama- 
ño que se llaman así porque a veces se tiñen de rojo con cier- 
tos colorantes azules, como el azul de metileno. Globalmente 
estas inclusiones se conocen con el nombre de volutina. La 
volutina representa una reserva de fosfato inorgánico (poli- 
fosfato) que la célula puede utilizar para sintetizar ATP. En 
general está compuesta por células que crecen en un medio 
rico en fosfato. Además de las bacterias, las algas, los hongos 
y los protozoos también poseen gránulos metacromáticos. 
Estos gránulos son característicos de Corynebacterium diphthe- 
riae, la bacteria que causa la difteria, y por lo tanto poseen 
importancia diagnóstica. 


GRÁNULOS POLISACÁRIDOS 


Las inclusiones conocidas con el nombre de gránulos polisa- 
cáridos consisten en glucógeno y almidón y su presencia se 
puede demostrar mediante el tratamiento de las células con 
yodo. Cuando hay yodo presente los gránulos de glucógeno 


Mapnelosomas 


1D => 

: ium 
FIGURA 4.20 Magnetosomas. Esta microfotegratia del microor- 
ganismo Magnetospirillum magnetobacticum muestra uno cade- 


na de magnetosomas, También se puede apreciar la membrana 
externa de la pared celulor gramnegativa. 


? ¿Qué función cumplen los magnetosomas? 
o 


adquieren un color rojo pardusco y los gránulos de almidón 
devienen azules. 


INCLUSIONES LIPÍDICAS 


Las inclusiones lipídicas se observan en varias especies de 
Mycobacterium, Bacillus, Azotobacter, Spirillum y otros géne- 
ros. Un lípido de reserva que se ve con frecuencia y es espe- 
cífico de las bacterias es el polímero ácido poli-beta-hidroxibu- 
tírico. Las inclusiones se detectan mediante la tinción de las 
células con colorantes liposolubles, como los colorantes 


Sudán 


GRÁNULOS DE AZUFRE 


Ciertas bacterias, como las “bacterias sulfurosas” pertenecien- 
tes al género Thiobacillus, obtienen energía mediante la oxi- 
dación del azufre y de compuestos que contienen azufre. Estas 
bacterias pueden acumular gránulos de azufre que utilizan 
como reserva de energía. 


CARBOXISOMAS 


Los carboxisomas son inclusiones que contienen la enzima 
ribulosa 1,5-difosfaro carboxilasa. Las bacterias fotosintéticas 
utilizan dióxido de carbono como única fuente de carbono y 
necesitan esta enzima para la fijación del dióxido de carbono. 
Entre las bacterias que contienen carboxisomas se encuen- 
tran las bacterias nitrificantes, las cianobacterias y los tioba- 
cilos. 


VACUOLAS GASEOSAS 


Los espacios vacios presentes en numerosos procariontes 
acuáticos, incluidas las cianobacterias, las bacterias fotosinté- 
ticas anoxigénicas y las halobacterias, se denominan vacuolas 
gaseosas. Cada vacuola está compuesta por hileras de vesicu- 
las gaseosas individuales que consisten en estructuras cilindri- 
cas huecas recubiertas por proteína. Las vacuolas gaseosas 
confieren flotabilidad y permiten que las células permanezcan 
en el nivel de profundidad acuosa apropiado para recibir una 
cantidad suficiente de oxígeno, luz y nutrientes. 


MAGNETOSOMAS 


Los magnetosomas son inclusiones de óxido de hierro 
(FeO) producidas por varias bacterias gramnegativas, como 
Magnetospirillum magnetotacticum, que actúan como imanes 
(fiz. 4.20). Las bacterias pueden utilizar los magnetosomas 
para desplazarse hacia abajo hasta encontrar un sitio de fija- 
ción apropiado. In vitro los magnetosomas pueden descom- 
poner el peróxido de hidrógeno que se forma en las células en 
presencia de oxígeno. Los investigadores presumen que los 
magnetosomas podrían proteger a las células de la acumula- 
ción de peróxido de hidrógeno. Los microbiólogos industria- 
les están desarrollando métodos de cultivo para obtener una 
cantidad importante de magnetita proveniente de las bacte- 
rias y utilizarla en la fabricación de cintas magnéticas para el 
registro de audio y datos. 
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CUADRO 4.2 


Coracteristica 


Evcarionia 


Tamaño celular En genera! 0,2 a 2 um de diámetro 
Núcleo Ausencia de membrana nuclear o nucléolos 
Orgánulos rodeados de membrana Ausentes 


Flagelos 


Compuestos por dos estructuras proteinicas 
Presenia come una cópsula o una capa 


En general presente; quimicomente comple 
ja (la pared celular bacteriana típica corr 


En general 10 a 100 um de diámetro 


Múcleo verdadero compuesto por membrana 
nuclear y nucléolos 


Presentes; algunos ejemplos comprenden lisc 
somas, aparato de Golgi, reticula endoplas: 
mático, mitocondrias y cloroplasios 


Complejos, compuestos por múltiples microti- 
a5 


Presente en algunos células que carecen de 
pared 


Cuondo se encuentra presente no muestra 
complejidad quimica 


fundamentales 
Glucocáliz 

mucilaginosa 
Pared celular 

llene peptidoglucano) 
Membrana plasmática 


Citoplasma 


Ribosomas 


No posee hidratos de carbono y usvalmen- 
te tampoco contiene esteroles 


Ausencia de citoesqueleto y flujo citoplas- 
mútico 


De menor tamaño [705] 


Contiene esteroles e hidratos de carbono que 
action como receplores 


Posee citoesqueleto y presenta flujo citoplas- 
mática 


Cromosomas [DNA] 


contiene histonas 


División celular Fisión binaria 


Recombinación sexual 


DNA exclusivamente 


con el tamaño de la célula se denominan flagelos y si son 
numerosas y cortas se desienan con el nombre de cilios. 

Las algas del género Euglena utilizan un flagelo como 
medio de locomoción, mientras que los protozoos, como 
Tetrahymena, se mueven por medio de cilios (fig. 4.24a y b). 
Tanto los flagelos como los cilios se hallan unidos a la mem- 
brana plasmática por un cuerpo basal y ambas estructuras 
están compuestas por nueve pares de microtúbulos (dobletes) 
con una configuración anular y otros dos microtúbulos en el 
centro del anillo, disposición que se conoce con el nombre de 
disposición 9 + 2 (fig. 4.230), Los microtúbulos son estructu- 
ras tubulares largas y huecas formadas por una proteína lama- 
da tubulina. Los flagelos de las células procariontes rotan pero 
los flagelos de las células eucariontes poseen un movimiento 


En general un cromosoma circular ónico; no 


Minguna; transferencia de fragmentos de 


De mayor tamaño (805); de menor tamaño 
(705) en los orgánulos 


Múltiples cromosomas lineales con histonas 


Participa el proceso de mitosis 


Participa el proceso de meiosis 


ondulatorio (fig. 4.23d), Las células ciliadas de las vías respi- 
ratorias humanas eliminan los cuerpos extraños desplazándo- 
los a lo largo de la superficie de las células de los bronquios y 
la tráquea hacia la faringe y la boca (véase fig. 16.4). 


LA PARED CELULAR Y EL GLUCOCÁLIZ 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Comparar y diferenciar la pared celular y el glucocdliz de los 
celulas procoriontes y eucariontes. 


La mayoría de las células eucariontes poseen pared, aunque 
en peneral esta estructura es mucho más simple que la de las 
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Membrana nuclear 
w, 


(a) 


FIGURA 4.25 Reticulo endoplasmático rugoso y ribosomas. 
(a) Esquema de la estructura detallada del retículo endaplasmati- 
co. |b] Mierofotografia del reticula endoplasmático y los riboso- 
mas. 


) ¿Cuál es la diferencia entre el RE rugoso y el RE liso? 
è 


La mayoría de las células eucariontes poseen dos tipos de 
RE distintos pero interrelacionados que presentan diferencias 
estructurales y funcionales. La membrana del RE rugoso se 
continúa con la membrana nuclear y usualmente forma una 
serie de sacos aplanados. La superficie externa del RE rugoso 
está tachonada de ribosomas en los que se sintetizan protei- 
nas. Las proteínas sintetizadas por los ribosomas unidos al RE 
rugoso ingresan en las cisternas del RE y allí pasan por un pro- 
ceso de transformación y selección. En ciertos casos las enzi- 
mas presentes en el interior de las cisternas catalizan la unión 
entre proteínas e hidratos de carbono para formar glucoprote- 


inas. En otros casos las enzimas catalizan la unión entre pro- 
teinas y fosfolípidos, los cuales también se sintetizan en el RE. 
Estas moléculas se incorporan a membranas de los orgánulos 
oa la membrana plasmática. Por lo tanto, el RE es una fábri- 
ca de proteínas secretoras y moléculas de membrana. 

El RE liso se extiende desde el RE rugoso para formar una 
red de túbulos de membrana (véase fig. 4.25). A diferencia 
del RE rugoso, el RE liso no presenta ribosomas en la superfi- 
cie externa de la membrana. No obstante, el RE liso contie- 
ne enzimas específicas que determinan que sea funcionalmen- 
te más versátil que el RE rugoso. El RE liso no sintetiza pro- 
teinas pero, al igual que el RE rugoso, sintetiza fosfolípidos. El 
RE liso también sintetiza grasas y esteroides, como estrógenos 
y testosterona. En los heparocitos las enzimas del RE liso faci- 
litan la liberación de glucosa en la circulación sanguínea e 
inactivan y eliminan fármacos y otras sustancias potencial- 
mente nocivas, como el alcohol. En las células musculares, los 
iones de calcio liberados por el retículo sarcoplasmático (una 
forma de RE liso) desencadenan el proceso de contracción. 


EL APARATO DE GOLGI 


La mayoría de las proteínas que se sintetizan en los ribosomas 
unidos al RE rugoso se transportan hacia otras zonas de la 
célula. El primer paso de este proceso de transporte tiene 
lugar en un orgánulo llamado aparato de Golgi. El aparato de 
Golgi está compuesto por 3 a 20 cisternas que se asemejan al 
pan de pita (fig. 4.26). Las cisternas a menudo son curvas, lo 
que determina que el aparato de Golgi presente una configu- 
ración calicial. 

Las proteínas que se sintetizan en los ribosomas unidos al 
RE rugoso están rodeadas por una fracción de la membrana 
del RE que en algún momento se evagina para formar una 
vesícula de transporte. La vesícula de transporte se fusiona 
con una cisterna del aparato de Golgi y libera proteínas en su 
interior. Las proteínas experimentan un proceso de transfor- 
mación y pasan de una cisterna a otra mediante vesiculas de 
transferencia formadas por evaginaciones del borde de las 
cisternas. Las enzimas presentes en el interior de las cisternas 
modifican las proteínas para formar plucoproteínas, glucolipi- 
dos y lipoproteínas. Algunas de las proteínas transformadas 
abandonan las cisternas en vesículas secretoras que se des- 
prenden de las cisternas y llevan las proteínas hasta la mem- 
brana plasmática, en donde se liberan hacia el medio externo 
por exocitosis. Otras proteínas modificadas abandonan las 
cisternas en vesículas que las liberan en la membrana plasma- 
tica para que se incorporen a ella. Por último, algunas de las 
proteínas transformadas abandonan las cisternas en vesículas 
llamadas vesículas de almacenamiento. Las principales vesi- 
culas de almacenamiento son los lisosomas, cuya estructura y 
funciones se describen a continuación. 


LISOSOMAS 


Los lisosomas se forman en el aparato de Golgi y son estruc- 
turas esféricas rodeadas de membrana. A diferencia de las 
mitocondrias, los lisosomas poseen una membrana única y 
carecen de estructura interna (véase fig. 4.22). Por otra parte, 
los lisosomas contienen hasta 40 tipos distintos de enzimas 
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TIONARI 


e Para acceder a materiales adicionales de revisión se puede 
22 consultar el sitio web complementario. Alli el lector en- 
contrará actividades, exámenes de práctica, preguntas, 


fichas de ayuda pedagógica, estudios de casos y otros recursos. 
Las respuestas al cuestionario de estudio se encuentran en el 
apéndice E 


PREGUNTAS DE REVISIÓN 


i 


6 


ER 


Dibuje un diagrama de las siguientes disposiciones flapelares: 
a. Lofotrico 

b. Monotrico 

č. Peritrico 


La formación de endosporas se denomina . Este proceso es 
desencadenado por . La formación de una nueva célula a 
partir de una endospora se denomina . Este proceso es des- 


encadenado por ——, 

Dibuje las configuraciones bacterianas enunciadas en a, b y e. 
Describa la forma en que d, e y f son condiciones especiales de 
a, by e, respectivamente. 

a. Espirilares 

b. Bacilos 

¡Ca Cocos 

d. Espiroquetas 

e. Estroprobacilos 

f. Estafilococos 

Aparee cada estructura con la función correspondiente. 

— Pared celular a. Unión a las superficies 


— Endospora b. Formación de la pared celular 
— Fimbrias c. Movilidad 
— Flagelos d. Protección de la lisis osmótica 
— Glucocáliz e. Protección de los fagocitos 
— Pili f. En reposo 
— Membrana g Sintesis de proteínas 
plasmática h. permeabilidad selectiva 
— Ribosomas i. Transferencia de material genético 


. ¡Por qué razón la endospora se considera una estructura en 


reposo! ¡Qué ventajas representa la presencia de endosporas 
para una célula bacteriana? 

Compare los procesos siguientes y mencione las diferencias que 
existen entre ellos. 

a. Difusión simple y difusión facilitada. 

b. Transporte activo y difusión facilitada. 

c. Transporte activo y traslocación de grupo. 

¿Por qué los micoplasmas son resistentes a los antibióticos que 
interfieren en la síntesis de la pared celular? 


. Compare las estructuras siguientes y mencione las diferencias 


que existen entre ellas, 

a. Esteroplasto y forma L. 

b. Mycoplasma y forma L. 

Responda las preguntas siguientes utilizando los diagramas pro- 

vistos, que representan cortes transversales de la pared celular 

bacteriana. 

a. ¡Qué diagrama representa una bacteria grampositiva! ¡Cómo 
puede saberlo?! 


Ácido teicoico Lipopolisacárido 
Fosfolipido 
Peptidoglucano Hespions 
Peptidoglucano 
Membrana Membrana 
plasmática plasmática 


10. 


11. 


12. 


13, 


14. 


(a) (b) 


b. Explique el mecanismo subyacente a la tinción de Gram que 
permite diferenciar estos dos tipos de pared celular, 

€. ¡Por qué la penicilina no ejerce efectos sobre la mayoría de 
las células gramnegativas? 

d. ¡Cómo ingresan las moléculas esenciales a través de cada 
tipo de pared celular? 

e. ¡Cuál es la pared celular tóxica para el ser humano? 

El almidón es metabolizado con facilidad por muchas células 

pero una molécula de almidón es demasiado grande para atra- 

vesar la membrana plasmática. ¿Cómo hace la célula para obte- 

ner moléculas de glucosa a partir de un polímero de almidón! 

¿Cómo transporta la célula estas moléculas de glucosa a través 

de la membrana plasmática! 

Aparee cada característica de las células eucariontes con la fun- 

ción correspondiente. 

— Material pericentriolar a. Almacenamiento de enzimas 
digestivas 


— Cloroplastos b. Oxidación de ácidos grasos 
— Aparato de Golgi c. Formación de microtúbulos ` 
— Lisosomas d. Fotosíntesis 

— Mitocondrias e. Síntesis de proteínas 

— Peroxisomas f. Respiración 

— RE rugoso p- Secreción 


Es posible que las células eucariontes deriven de células proca- 
riontes primitivas que vivían en estrecha asociación con ellas. 
¿Qué conocimientos posee acerca de los orgánulos de las célu- 
las eucariontes que avalen esta teoría? 

¡Qué procesos utilizaría una célula eucarionte para ingerir una 
célula procarionte? ¿Y para ingerir un virus? 

El antibiótico eritromicina se une a la porción 505 de un ribo- 
soma. ¿Qué efecto ejerce esta acción sobre una célula proca- 
rionte? ¿Y sobre una célula eucarionte! 


PREGUNTAS DE OPCIONES MÚLTIPLES 


1. ¡Cuál de las siguientes características mo es distintiva de las 


células procariontes? 

a. Usualmente poseen un cromosoma circular único, 

b. Carecen de orgánulos rodeados de membrana. 

c. Poseen una pared celular que contiene pepridoglucano. 
d. Poseen DNA no asociado con histonas. 

e, Carecen de membrana plasmática, 
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cias de reacciones químicas) de una célula están determina- 
das por sus enzimas, las que a su vez están determinadas por la 
composición genética de la célula. ¿2 Animación: el lector puede 
consultar el sitio web complementario e ingresar en “Animations” para 
acceder a Metabolic Pathways (Overview) [Vías metabólicas (Genera- 
lidades), 


ENZIMAS 


OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


e Describir los componentes de una enzima. 

* Describir los mecanismos de la accion enzimática 

Enumerar los factores que inciden en la actividad enzimático. 
+ Definir una sibozima. 


TEORÍA DE LA COLISIÓN 


En el capítulo 2 mencionamos que las reacciones químicas se 
producen cuando se rompen o se forman enlaces químicos. 
Para que se produzca una reacción es necesario que entren en 
colisión átomos, iones o moléculas. La teoría de la colisión 
explica cómo se producen las reacciones químicas y la forma 
en la que ciertos factores afectan la velocidad de esas reac- 
ciones. El concepto fundamental de la teoría de la colisión 
sostiene que todos los átomos, los iones y las moléculas se 
mueven y se entrechocan continuamente. La energía trans- 
ferida por las particulas en colisión puede provocar una alte- 
ración de la estructura de los electrones de magnitud sufi- 
ciente como para romper los enlaces químicos o formar enla- 
Ces Mievis. 

Existen varios factores que determinan si una colisión cau- 
sará una reacción química, como la velocidad, la energía y la 
configuración química específica de las partículas que se 
entrechocan. Hasta cierto punto, cuanto mayor sea la veloci- 
dad de las partículas mayor será la probabilidad de que la coli- 
sión provoque una reacción química. Además, cada reacción 
requiere un nivel específico de energía. Sin embargo, aun 
cuando las partículas que entran en colisión posean la ener- 
gía minima necesaria para una reacción, la reacción no ten- 
drá lugar si las partículas no se orientan en direcciones 
opuestas. 

Supóngase que las moléculas de la sustancia AB (el reacti- 
vo) se deben convertir en moléculas de las sustancias A y B 
(los productos). En una población dada de moléculas de sus- 
tancia AB y a una temperatura determinada algunas de las 
moléculas poseerán una cantidad relativamente escasa de 
energía, la mayoría de la población poseerá una cantidad 
intermedia de energía y un pequeño porcentaje de la pobla- 
ción poseerá un nivel de energía elevado. Si las únicas molé- 
culas de AB capaces de reaccionar y de convertirse en molé- 
culas de A y de B fueran las moléculas de alta energía, la can- 
tidad de moléculas con suficiente energía para reaccionar en 
una colisión sería escasa en cualquier momento dado. La 
energía de colisión necesaria para que se produzca una reac- 
ción química se conoce con el nombre de energia de activa- 
ción, que se define como la cantidad de energía necesaria 
para alrerar la configuración electrónica estable de cualquier 


molécula especifica de modo que pueda producirse el reorde- 
namiento de los electrones. 

La velocidad de la reacción, es decir la frecuencia de las 
colisiones con energía suficiente como pata generar una reac- 
ción, depende de la cantidad de moléculas reactivas que pose- 
en un nivel de energía igual o mayor que el nivel de la ener- 
gía de activación. Uno de los mecanismos posibles para ace- 
lerar la velocidad de reacción de una sustancia consiste en 
aumentar la temperatura de la sustancia. El calor acelera el 
movimiento de las particulas y en consecuencia aumenta la 
frecuencia de las colisiones y la cantidad de moléculas cuya 
energia alcanza el valor de activación. La cantidad de colisio- 
nes también aumenta en relación directamente proporcional 
con el aumento de la presión o de la concentración de los 
reactivos (debido a la disminución resultante de la distancia 
entre las moléculas). En los sistemas vivos las enzimas acele- 
ran la velocidad de la reacción sin que tenga lugar un aumen- 
to de la temperatura. 


ENZIMAS Y REACCIONES QUÍMICAS 


Las sustancias capaces de acelerar una reacción química sin 
experimentar alteraciones permanentes se denominan catali- 
radores, En las células vivas los catalizadores biológicos son 
las enzimas. Como compuestos catalizadores, las enzimas son 
especificas, Cada enzima actúa sobre una sustancia específica 
denominada sustrato y cataliza exclusivamente una reacción. 
Por ejemplo, la sacarosa (azúcar de mesa) es el sustrato de la 
enzima sacarasa, que cataliza la hidrólisis de la sacarosa para 
formar glucosa y fructosa, 

Como catalizadores las enzimas aceleran las reacciones qui- 
micas. La molécula de enzima tridimensional posee un sitio 
activo, es decir una región que interactúa con una sustancia 
química específica (véase fig. 5.4). 

La enzima orienta al sustrato en una posición que aumen- 
ta la probabilidad de que se produzca una reacción. El com- 
plejo enzima-sustrato resultante de la unión temporaria de la 
enzima y los reactivos aumenta la eficiencia de las colisiones 
y reduce el umbral energético de activación de la reacción 
(fig. 5,2), En consecuencia, las enzimas aceleran la reacción 
mediante el aumento de la cantidad de moléculas de AB que 
almacenan la energía suficiente para alcanzar el valor de acti- 
vación. 

La capacidad de una enzima de acelerar una reacción sin 
necesidad de que se produzca un aumento de la temperatura 
es esencial para los sistemas vivos porque un incremento 
importante de la temperatura destruiría las proteínas celula- 
res. Por lo tanta, la función crucial de las enzimas consiste en 
acelerar las reacciones bioquímicas a una temperatura compa- 
tible con el funcionamiento normal de la célula, 


ESPECIFICIDAD Y EFICIENCIA DE LAS ENZIMAS 


La especificidad enzimática es posible por la estructura de 
estas proteínas. Las enzimas por lo general consisten en pro- 
teinas plobulares de gran tamaño cuyo peso molecular varía 
entre alrededor de 10000 y varios millones. Cada una de las 
miles de enzimas conocidas posee una conformación tridi- 
mensional característica y una configuración superficial espe- 
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© Las moléculas de sustrato transformadas, es decir los pro- 
ductos de la reacción, son liberadas por la molécula de enzi- 
ma porque ya no encajan en el sitio activo de la enzima. 

© La enzima inalterada queda en libertad para reaccionar 
con otras moléculas de sustrato. 


Mediante estos procesos las enzimas aceleran las reacciones 
químicas. 

Como se mencionó antes, las enzimas poseen especificidad 
por ciertos sustratos. Por ejemplo, una enzima puede poseer la 
capacidad de hidrolizar un enlace peptídico sólo si se encuen- 
tra entre dos aminoácidos determinados, Otras enzimas pose- 
en la capacidad de hidrolizar el almidón, pero no la celulosa. 
Si bien el almidón y la celulosa son polisacáridos compuestos 
por subunidades de glucosa, la orientación de estas subunida- 
des no es la misma en ambos polisacáridos. Las enzimas tienen 
esa especificidad porque la configuración tridimensional del 
sitio activo encaja en el sustrato de un modo equiparable a 
como una llave encaja en la cerradura correspondiente (véase 
fig. 5.4b). No obstante, el sitio activo y el sustrato son elemen- 
tos flexibles y sus conformaciones se alteran ligeramente en el 
momento en que entran en contacto a fin de lograr una unión 
más firme. El sustrato en general es mucho más pequeño que 
la enzima y el sitio activo está compuesto por una cantidad 
relativamente escasa de aminoácidos de la enzima. 

Un compuesto determinado puede ser un sustrato para dis- 
tintas enzimas que catalizan reacciones diferentes; por lo 
tanto, el destino de un compuesto depende de la enzima que 
actúa sobre él. La elucosa-6-fosfato, una molécula importan- 
te para el metabolismo celular, puede ser el sustrato de por lo 
menos cuatro enzimas distintas y cada una de estas reacciones 
conduce a un producto distinto. 2:2 Animación: el lector puede 
consultar el sitio web complementario e ingresar en “Animations” para 
acceder a Enzyme-Subsirate interactions (interacciones entre enzimas y 
sustratos] 


Actividad enzimatica ————3 


Actividad enzimática 


10 15 20 25 90 35 40 45 50 
Temperatura PE —————— 


(a) Temperatura. La actividad enzimatica 
(velocidad de la reacción calalizada por la 
enaima) aumenta a medida que aumenta 
la temperatura hasta que la enzima (una 
proteina) es desnaturalizada e inactivada 
por el calor. A partir de ese momento la 
velocidad de la reacción disminuye en 
forma marcada. 


a 
Ad 
fe 


ib) pH. La enzima llustrada en este 
ejemplo posee maxima actividad en 
presencia de un pH de alrededor de 5, 


FACTORES QUE INCIDEN EN LA ACTIVIDAD 
ENZIMÁTICA 


Las enzimas están sujetas a diversos procesos de control celu- 
lares. Dos mecanismos de control importantes son el control 
de la síntesis enzimática (véase cap. 8) y el control de la acti- 
vidad enzimática (es decir, la cantidad de enzima presente 
frente al grado de actividad de la enzima). 

La actividad de una enzima depende de diversos factores; 
los más importantes son la temperatura, el pH, la concentra- 
ción de sustrato y la presencia o la ausencia de inhibidores. 


TEMPERATURA 


La velocidad de la mayoría de las reacciones químicas aumen- 
ta a medida que aumenta la temperatura. Las moléculas se des- 
plazan más lentamente a bajas temperaturas que a temperatu- 
ras elevadas, lo que implica que en presencia de bajas tempera- 
turas la energía podría ser insuficiente para provocar una reac- 
ción química. Sin embargo, en el caso de las reacciones enzi- 
miticas, todo aumento más allá de cierta temperatura (la tem- 
peratura óptima) reduce significativamente la velocidad de la 
reacción. (fig. 5.58). La temperatura óptima para la actividad 
de la mayoría de las bacterias patógenas humanas varía entre 
35 y 40. La disminución de la velocidad de la reacción más 
allá de la temperatura óptima se debe a la desnaturalización de 
la enzima, es decir a la pérdida de su estructura tridimensional 
(configuración terciaria) característica (fig. 5.6). La desnatura- 
lización de una proteína implica la ruptura de enlaces hidroge- 
nados y otros enlaces no covalentes; un ejemplo conocido está 
tepresentado por la solidificación de la clara de huevo (una 
proteína llamada albúmina) inducida por el calor. 

La desnaturalización de una enzima modifica el ordena- 
miento de los aminoácidos en el sitio activo, lo que determi- 
na una alteración de su forma y la pérdida de la actividad 


Actividad enzimática 


Concantración de susiralo ———3 


ic) Concentración de sustrato. A me- 
dida que aumenta la concentración de 
moléculas de sustrato aumenta la velo- 
cidad de la reacción hasta que $a ocupen 
todos hos sitios activos de las enzimas; en 
ese momrento se considera que la reac- 
cián alcanzó su velocidad máxima. 


FIGURA 5.5 Factores que afectan la actividad ezimática graficados en relación con una enzima hipotética. 


) ¿Cómo actuaria esta enzima a temperaturas de 25 y 45°C y en presencia de un pH de 7? 
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Reducción 
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Molécula organica Coenzima NAD+ Melécula orgánica NADH + H+ (protón) 
que comprende dos {transportadora de electrones] oxidada (iransportadar de 
átomos de hidrógeno (H) electrones reducida) 


Oxidación 


FIGURA 5.10 Oxidación biológica representativa. Dos electrones y dos protones [equivalentes a dos átomos de hidrógeno) se Irans- 
fieren de una molécula de sustrato orgánico hacia una coenzima [NAD*), En realidad NAD+ recibe un átomo de hidrógeno y un elec- 
fron; un protón se libera hacia el medio circundante. MAD: experimenta una reducción a NADH, que es una molécula con mayor 


contenido de energía. 


) ¿Cómo utilizan los organismos las reacciones de oxidación y reducción? 


C] 


nombre de reacciones de deshidrogenación. En la figura 5.10 
se ilustra un ejemplo de oxidación biológica. Una molécula 
orgánica se oxida como consecuencia de la pérdida de dos áto- 
mos de hidrógeno y se produce la reducción de una molécula 
de NAD*. En la sección dedicada a las coenzimas habíamos 
mencionado que NAD* contribuye a la acción enzimática al 
aceptar átomos de hidrógeno provenientes del sustrato, el cual 
en este caso está representado por la molécula orgánica. Como 
se muestra en la figura 5.10, NAD* acepta dos electrones y un 
protón. Un protón (H*) queda libre y se libera en el medio cir- 
cundante. La coenzima reducida (NADH) contiene una mayor 
cantidad de energía que NAD*. Esta energía se puede utilizar 
para generar ATP en reacciones ulteriores. 

Un aspecto importante de las reacciones de oxidación y 
reducción biológicas es el hecho de que las células las utilizan 
durante el catabolismo para extraer energía de las moléculas 
de nutrientes. Las células incorporan nutrientes, algunos de 
las cuales sirven como fuente de energía, y los degradan para 
convertir compuestos muy reducidos (con muchos átomos de 
hidrógeno) en compuestos muy oxidados. Por ejemplo, cuan- 
do una célula oxida una molécula de glucosa (C,H,,0, ) para 
formar CO, y HO, la energía asociada con la molécula de 
glucosa se extrae en forma progresiva y en última instancia es 
captada por el ATP, que ulteriormente puede servir como 
fuente de energía para las reacciones que consumen energía. 
Los compuestos que poseen numerosos átomos de hidrógeno, 
como la glucosa, son sustancias muy reducidas que contienen 
una gran cantidad de energía potencial. Por lo tanto, la glu- 
cosa es un nutriente valioso para los organismos vivos. 


GENERACIÓN DE ATP 


Una gran parte de la energía liberada durante las reacciones 
de oxidación y reducción permanece atrapada en el interior 
de la célula por la formación de ATP. Más precisamente, el 
ingreso de energía determina el agregado de un grupo fosfato 
® al ADP para formar ATP: 


ADP 
pp 


Adenosina — ® -@ + Energia + (Bl 
Adenosina — P-D- (E 
—— aa 
ATF 


El simbolo ~ designa un enlace de “alta energia”, es decir un 
enlace que se puede romper con facilidad para liberar energia 
utilizable. El enlace de alta energia que une el tercer ® en 
cierto sentido contiene la energia almacenada en esta reac- 
ción. La eliminación de este grupo fosfato libera energía uti- 
lizable. El agregado de un grupo fosfato a un compuesto quí- 
mico se conoce con el nombre de fosforilación. Los organis- 
mos utilizan tres mecanismos de fosforilación para generar 
ATP a partir del ADP. 


FOSFORILACIÓN A NIVEL DEL SUSTRATO 


En el proceso de fosforilación a nivel del sustrato la genera- 
ción de ATP usualmente es consecuencia de la transferencia 
directa de un ® de alta energía desde un compuesto fosforila- 
do (un sustrato) hacia el ADP. En general el (B) adquirió ener- 
gía durante una reacción anterior en la que se oxidá el sustra- 
to propiamente dicho. El ejemplo siguiente sólo muestra el 
esqueleto de carbono y el grupo fosfato de un sustrato típico: 


C= C=C- Br ADP => C — C — C + ATP 


FOSFORILACION OXIDATIVA 


El proceso denominado fosforilacién oxidativa se caracteriza 
por la transferencia de electrones desde compuestos orgánicos 
hacia un grupo de transportadores de electrones (por lo gene- 
ral NAD y FAD). Luego los electrones pasan a través de una 
serie de diversos transportadores de electrones hacia molécu- 
las de oxígeno (0,) u otras moléculas inorgánicas y orgánicas 
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FIGURA 5.12 Esquema general de las reacciones de la glucólisis (vía de 
Embden-Meyerhof). la infografia indico la relación entre la glucdlisis y los præ 
cesos globales de respiración y fermentación. En el apéndice C se ofrece una 
descripción más detallada de la glucólisis. 


) ¿Què es la glucólisis? 


Ota glucosa ingresa en 
la célula y experimenta un 
| proceso de fostorilación, 
Se consume una molécula 
de ATP. El producto es la 
glucosa 6-fostaio. 


© La glucosa 6-fosfato 
| experimenta un 

| reordana-miento que la 
convierte en fructosa 
G-losfato. 


© EN) proveniente de 
otra molécula de ATP se 
utiliza para producir 
fructo-sa 1,6-difosfato, que 
sigue siendo un compuesto 
de seis carbonos. 
(Obsérvese que hasta este 
Momento se consumieron 
© Una enzima escinde (separa) el azúcar en dos 
moléculas de tres átomos de carbono cada una: 
dihidroxiacetona fosfato (DHAP) y gliceraldehido 
3-fostato (GP). 


© DHAP se convierte rápidamente en GP (también 
se puede producir la reacción inversa). 


EDS E 


© La enzima siguiente convierte cada molécula de 
GP en otro compuesto de res carbonos, el ácido 
1,3-ditostoglicérico. Dado que cada molécula de 
DHAP se puede convertir en GP y cada molécula de 
GP se puede convertir an ácido 1,3-difostoglicérico, 
el resultado final es la producción de dos moléculas 
de ácido 1,3-dilosfaglicérico por cada molécula 
inicial de glucosa. El GP experimenta una oxidación 
con la transferencia resultante de dos átomos de 
hidrogeno al NAD+ para convertirlo en NADH. La 
enzima acopla esta reacción con la creación de un 
enlace de alta energía entre el azúcar y un grupo 
tostato. En consecuencia, el azucar de tres 
carbonos ahora posee dos grupos (E). 


Q El grupo Ou alta energía pasa al ADP para 
formar una molécula de ATP que representa la 
pri-mera molécula de ATP producto de la glucálisis. 
(4 partir de la escisión del azúcar en el paso 4, todos 
los productos resultantes se duplican. En 
conse-cuencia, este paso en realidad compensa el 
gasto anterior de dos moléculas de ATP] 


0 Una enzima redistribuye al (8) remanente del 
ácido 1,3-difostoglicérico para formar ácido 
¿tostoglicérico como preparación del paso siguiente. 
O Mediante la eliminación de una molécula de agua, 
él ácido 2-fostoglicérica se convierte en ácido 
fosfo-enalpirivico (PEP). Durante este proceso, el 
enlace fostato se convierte en un enlace de alta 
energía. 

D Este @ de alta energia pasa del PEP al ADP 
para formar ATP. Por cada molécula inicial de 
glucosa se forman dos moléculas de ATP y dos 
moléculas de un compuesto de ines carbonos 
denominado ácido pirúvico. 
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se puede utilizar para generar electricidad, esta acumulación 
de protones aporta energía para la generación de ATP 
mediante el mecanismo quimioosmótico, 

Mecanismo quimioosmótico de generación de ATP. El 
mecanismo de síntesis de ATP dependiente de la cadena 
transportadora de electrones se conoce con el nombre de qui- 
mioósmosis. Para poder comprender este mecanismo es nece- 
sario recordar algunos conceptos que se comentaron en el 
capítulo 4 en la sección dedicada al desplazamiento de sus- 
rancias a través de las membranas (p. 92). Recuérdese que las 
sustancias se difunden pasivamente a través de las membranas 
desde una zona de alta concentración hacia una zona de baja 
concentración y que este proceso de difusión libera energía. 
Recuérdese también que el desplazamiento de sustancias en 
contra de un gradiente de concentración consume energía y 
que la energía necesaria para este tipo de transporte activo de 
moléculas o iones a través de las membranas biológicas usual- 
mente deriva del ATP. En la quimiodésmosis la energía libera- 
da cuando una sustancia se desplaza en contra de un gradien- 
te se utiliza para sintetizar ATP. En este caso la “sustancia” está 
representada por los protones. En la respiración celular la qui- 
mioósmosis es responsable de la mayor parte del ATP penera- 
do. Los pasos del proceso quimioosmótico son los siguientes 


(figs. 5.15 y 5.16): 


O A medida que los electrones de la NADH (o la clorofila) 
pasan a lo largo de la cadena transportadora de electro- 
nes, algunos de los transportadores de la cadena bombean 


provenientes 
del NADH o 


la clorofila 


(transportan activamente) protones a través de las mem- 
branas. Estas moléculas transportadoras se conocen con el 


nombre de bombas de protones. 


6 En condiciones normales la membrana fosfolipídica es 


impermeable a los protones, de manera que este mecanis- 
mo de bombeo unidireccional genera un gradiente de 
protones (una diferencia de las concentraciones de proto- 
nes a ambos lados de la membrana). Además de este gra- 
diente de concentración se crea un gradiente de carga 
eléctrica. La cantidad excesiva de H* de un lado de la 
membrana le confiere positividad en relación con el lado 
opuesto. El gradiente electroquímico resultante posee una 
energía potencial conocida con el nombre de fuerza 
motriz protónica. 


O Los protones del lado de la membrana asociado con una 


mayor concentración de protones pueden difundirse 
hacia el lado opuesto exclusivamente a través de canales 
proteínicos especiales que contienen una enzima llamada 
ATP sintasa (adenosintrifosfatasa). Este flujo libera energía 
que la enzima utiliza para sintetizar ATP a partir del ADP 


y el HB. 


En la figura 5.16 se ilustra en forma detallada el funciona- 
miento de la cadena transportadora de electrones como 
motor del mecanismo quimioosmótico en las células euca- 
riontes. @ Electrones energéticos provenientes de NADH 
pasan a lo largo de las cadenas transportadoras de electrones. 
En el interior de la membrana interna de las mitocondrias las 


Baja concentración de H* 


FIGURA 5.15 Quimioósmosis. Esquema general del mecanismo de quimioósmosis. La 
membrana ilustrada en la figura podria ser la membrana plasmática de una célula pror 
carionte, la membrana mitocondrial de una célula eucarionte o un tilacoide fotosintético, 


Los pasos numerodos se describen en el texto. 


} ¿Qué es la fuerza motriz protónica? 
è 
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(b) 


FIGURA 5.18 Fermentación. la infografía indica la relación entre la fermentación y los procesos globales productores de energía. [al 
Esquema general de la fermentación. El primer poso es la glucólisis, es decir la conversión de glucosa en ácido pirúvico. En el segun- 
do paso las coenzimas reducidas durante la glucólisis o sus productos resultantes (NADH, NADPH] donen sus electrones e hidrogenio- 
nes ol ácido pirúvico o o un derivado del ácido pirúvico para formar un producto final de lo fermenteción. |b) Productos finales de 
diversos tipos de fermentación microbiana. 


? ¿Durante qué estadio de la fermentación se genera ATP? 
. 


Copyrighted material 
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Cadena 
transportadora 
de electrones 

y quimioósmosis 


FIGURA 5.21 Catabolismo de diversas moléculas alimenticias orgánicas. los proteinos, los hidro 
tos de carbono y los lípidos pueden ser fuentes de electrones y protones para la respiración. Estas 
moléculas alimenticias ingresan en la glucólisis o en el ciclo de Krebs en diversos sitios, 


? ¿Cuáles son las vías catabólicas mediante las cuales los electrones de alta energía provenientes de diversos 
tipos de moléculas orgánicas fluyen a lo largo de vias liberadoras de energia? 


Ūro método posible es la prueba de fermentación. El 
medio de prueba contiene proteínas, un solo hidrato de car- 
bono, un indicador del pH y un tubo de Durham invertido 
para la captación de gas (fig. 5.23). Las bacterias que se ino- 
culan en el interior del tubo pueden utilizar las proteínas o 
el hidrato de carbono como fuentes de carbono y energía. Si 
las bacterias catabolizan el hidrato de carbono y producen 
ácido, el indicador de pH cambia de color. En algunos 
microorganismos el catabolismo de los hidratos de carbono 


genera gas además de ácido. La presencia de una burbuja en 
el tubo de Durham refleja la formación de gas (fig. 5.23b-d). 
En la figura 10.8 se ofrece otro ejemplo de la utilización de 
pruebas bioquímicas. 

Obsérvese que en algunos casos los productos de desecho 
de un microorganismo pueden ser utilizados como fuentes de 
carbono y energía por otras especies. Las bacrerias del género 
Acetobacter oxidan el etanol producido por levaduras. Las 
bacterias del género Propionibacterium pueden utilizar el ácido 
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Electrones 


FIGURA 5.26 Requisitos para la producción de ATP. Lo pre 
ducción de ATP requiere @ una fuente de energía [donador de 
electrones), @ la transferencia de los electrones a un Iransporio- 
dor de electrones durante una reocción de oxidación y reducción 
y © lo transferencia de los electrones a un aceptor final de elec- 
trones. 


Y ¿Las reacciones generadoras de energía son reacciones de oxida- 
cian o de reducción? 


electrones pueden ser tan diversos como pigmentos fotosinté- 
ticos, glucosa o otros compuestos orgánicos, azufre elemental, 
amoníaco o hidrógeno gaseoso (fig, 5.26). A continuación los 
electrones extraídos de la fuente de energía química se trans- 
fieren a moléculas transportadoras de electrones, como las 
coenzimas NAD*, NADP" y FAD. Esta transferencia repre- 
senta una reacción de oxidación y reducción, la fuente de 
energía inicial se oxida simultáneamente con la reducción de 
esta primera molécula transportadora de electrones. Durante 
esta fase se produce cierta cantidad de ATP. En el tercer esta- 
dio los electrones pasan de las moléculas transportadoras de 
electrones a los aceptores finales de electrones mediante nue- 
vas reacciones de oxidación y reducción y el proceso produce 
una mayor cantidad de ATF. 

En la respiración aerobia el aceptor final de electrones es el 
oxigeno (0,). En la respiración anaerobia, los aceptores fina- 
les de electrones son otras sustancias inorgánicas en lugar del 
oxígeno, como iones nitrato (NO7) o iones sulfato (50,75). 


En la fermentación los aceptores finales de electrones son 
compuestos orgánicos. Tanto en la respiración aerobia como 
en la anaerobia una serie de transportadores de electrones que 
se conocen globalmente como cadena transportadora de elec- 
trones libera energía que luego se aprovecha para sintetizar 
ATP mediante el mecanismo de quimioósmosis. Indepen- 
dientemente de la fuente energética, todos los organismos 
recurren a reacciones de oxidación y reducción similares para 
utilizar la energía liberada y producir ATP, 


DIVERSIDAD METABÓLICA ENTRE 
LOS DISTINTOS ORGANISMOS 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Clasificar los diversos patrones nutricionales de los organismos 
según la fuente de carbono y los mecanismos de catabolismo de 
los hidratos de carbone y la generación de ATP. 


Ya examinamos en detalle alrunas de las vías metabólicas 
generadoras de energía que utilizan los animales y las plantas 
y numerosos microorganismos, Los microorganismos se carac- 
terizan por una gran diversidad metabólica y algunos de ellos 
pueden alimentarse con sustancias inorgánicas mediante la 
utilización de vías metabólicas no disponibles para las plantas 
ni para los animales. Todos los organismos, incluidos los 
microorganismos, se pueden clasificar desde el punto de vista 
metabólico según su patrón nutricional, es decir, según sus 
fuentes de energía y carbono. 

En primer lugar, en cuanto a la fuente de energía utilizada 
los organismos se pueden clasificar en fotótrofos o quimiótro- 
fos. Los organismos fotétrofos utilizan la luz como fuente de 
energía principal mientras que los quimiótrofos dependen de 
reacciones de oxidación y reducción de compuestos inorgáni- 
cos u orgánicos para obtener energía. Los organismos autótro- 
fos (se autoalimentan) utilizan dióxido de carbono como 
fuente principal de carbono y los heterótrofos (se alimentan 
de otros organismos) requieren una fuente de carbono orgáni- 
ca. Los organismos autótrofos también se denominan litótro- 
fos (comedores de roca) y los heterótrofos también se llaman 
organótrofos. 

La combinación de las fuentes de energía y de carbono per- 
mite clasificar los organismos dentro de las siguientes catego- 
rías nutricionales: fotoautótrofos, fotoheterdtrofos, quimioautótro- 
fos y quimioheterdrrofos (fig. 5.27). Casi todos los microorganis- 
mos de importancia médica comentados en este libro son qui- 
mioheterótrofos. La gran mayoría de los microorganismos 
infecciosos catabolizan sustancias provenientes del huésped. 


FOTOAUTÓTROFOS 


Los organismos fotoautótrofos utilizan la luz como fuente de 
energía y el dióxido de carbono como fuente principal de car- 
bono, Estos organismos comprenden bacterias fotosintéticas 
(bacterias verdes y púrpura y cianobacterias), algas y plantas 
verdes, En las reacciones fotosintéticas de las cianobacterias, 
las algas y las plantas verdes se utilizan los átomos de hidró- 
geno provenientes del agua para reducir el dióxido de carbo- 
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VÍAS METABÓLICAS PARA 
LA UTILIZACIÓN DE ENERGÍA 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Describir los tipos principales de anabolismo y su relación con 
el cotobolismo. 


Hasta el momento hemos comentado la producción de ener- 
gía. A través de la oxidación de las moléculas orgánicas los 
organismos producen energía mediante respiración aerobia, 
respiración anaerobia y fermentación. Una gran parte de esta 
energía se libera en forma de calor. La oxidación metabólica 
completa de la glucosa a dióxido de carbono y agua se consi- 
dera un proceso muy eficiente, pero alrededor del 45% de la 
energía almacenada en la glucosa se pierde en forma de calor. 
Las células utilizan la energía remanente que permanece atra- 
pada en los enlaces de ATP para una diversidad de procesos. 
Los microbios utilizan el ATP como fuente de energía para el 
transporte de sustancias a través de la membrana plasmática, 
proceso que se denomina transporte activo y se comenta en el 
capítulo 4. Los microorganismos también utilizan una parte 
de la energía para mover los flagelos (lo que también se 
comenta en el capítulo 4). Sin embargo, la mayoría del ATP 
se utiliza para producir nuevos componentes celulares. Estos 
procesos se producen en forma continua en todas las células y 
en general son más rápidos en las células procariontes que en 
las células eucariontes. 

Los organismos autotrofos producen compuestos orgánicos 
mediante la fijación del dióxido de carbono en el ciclo de 
Calvin-Benson (véase fig. 5.25). Este proceso requiere ener- 
gia (ATP) y electrones (provenientes de la oxidación de 
NADPH). Por el contrario, los heterótrofos necesitan una 
fuente preexistente de compuestos orgánicos para la biosínte- 
sis de sus componentes celulares, usualmente a partir de 
moléculas más simples. Las células utilizan estos compuestos 


Glucógeno 
(en bacterias) 


'Glucágeno 
(en animales) 


FIGURA 5.28 Biosintesis de polisacáridos. 


) ¿Cómo se utilizan los polisacáridos en las células? 
e 


como fuentes de carbono y energía, Luego comentaremos la 
biosíntesis de algunas clases representativas de moléculas bio- 
lógicas, como los hidratos de carbono, los lípidos, los amino- 
ácidos, las purinas y las pirimidinas. Es importante tener pre- 
sente que las reacciones sintéticas necesitan un aporte neto 
de energía. 


BIOSINTESIS DE POLISACÁRIDOS 


Los microorganismos sintetizan azúcares y polisacáridos. Los 
átomos de carbono necesarios para sintetizar glucosa provie- 
nen de los productos intermedios producidos durante proce- 
sos como la glucólisis y el ciclo de Krebs y de lípidos o amino- 
ácidos. Después de sintetizar glucosa (u otros azúcares sim- 
ples) las bacterias pueden utilizarla para formar polisacáridos 
más complejos, como el glucógeno. Para que las bacterias 
puedan convertir la glucosa en glucógeno es necesario que las 
unidades de glucosa experimenten un proceso de fosforilación 
y se unan entre sí. El producto de la fosforilación de la gluco- 
sa es la glucosa 6-fostato, Este proceso consume energía, gene- 
ralmente en forma de ATP. La síntesis bacteriana de glucdpe- 
no requiere el agregado de una molécula de ATP a la glucosa 
6-fosfato para formar adenosindifosfoglucosa (ADPG) (fig. 
5.28). La ADPG se une a otras moléculas similares para for- 
mar glucógeno. 

Los animales utilizan un nucleótido llamado uridintrifosfato 
(UTE) como fuente de energía y glucosa 6-fosfato para sinteti- 
zar glucógeno (y muchos otros hidratos de carbono) a partir de 
la veridindifosforlucosa (UDPG) (véase fig. 5.28). Un compues- 
to relacionado con la UDPG y denominado L'DP-N-acetilglu- 
cosamina (L/DPNAc) es el material inicial fundamental para la 
biosíntesis de pepridoglucano, la sustancia que forma la pared 
celular de las bacterias. La UDPNAc se forma a partir de fruc- 
tosa O-fostaro y esta reacción también consume ATP. 


BIOSÍNTESIS DE LÍPIDOS 


Dado que los lípidos presentan una composición química muy 
variable, su síntesis tiene lugar mediante diferentes vías. Las 
células sintetizan materia grasa mediante la unión del glicerol 
con ácidos grasos, La fracción glicerol de las grasas deriva de 
la dihidroxiacetona fosfato, un producto intermedio que se 
forma durante la glucólisis. Los ácidos grasos, que consisten 
en hidrocarburos (hidrágenos unidos a carbonos) de cadena 
larga, se forman por la unión sucesiva de fragmentos de dos 
carbonos de la acetil CoA (fig. 5.29). Al igual que en el caso 
de la sintesis de polisacáridos, las unidades elementales de las 
grasas y otros lípidos se unen entre sí mediante reacciones de 
deshidratación que consumen energía, no siempre en la forma 
de ATP. 

La función más importante de los lípidos es servir como 
componentes estructurales de las membranas biológicas y la 
mayoría de los lípidos de membrana son fosfolípidos. La mem- 
brana plasmática de las células eucariontes también contiene 
otro lipido con una estructura muy diferente llamado coleste- 
rol. Las ceras son lípidos importantes para la estructura de la 
pared celular de las bacterias ácido-alcohol resistentes. Otros 
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produzcan reacciones simultáneas en las que el producto de 
degradación resultante de una de ellas se utilice para sintetizar 
un compuesto diferente en otra y viceversa. Dado que diversos 
productos intermedios son comunes a las reacciones anabóli- 
cas y catabólicas, existen mecanismos que regulan las vías de 
síntesis y degradación y permiten que estas reacciones se pro- 
duzcan en forma simultánea. Uno de estos mecanismos consis- 
te en el uso de diferentes coenzimas para las vías metabólicas 
de sentido opuesto. Por ejemplo, NAD* participa en reaccio- 
nes catabólicas mientras que NADP* interviene en reacciones 
anabólicas. Además, las enzimas pueden coordinar las reaccio- 


RESEÑA |) 


REACCIONES ANABÓLICAS 
Y CATABÓLICAS íp. 115) 


l- La totalidad de las reacciones químicas de un organismo vivo se 
conoce con el nombre de metabolismo 

2. El término catabolismo designa las reacciones químicas que 
conducen a la degradación de moléculas orgánicas complejas 
en sustancias más simples. Las reacciones catabólicas en gene- 
ral liberan energía. 

3. El término anabolismo designa las reacciones químicas en las 
que sustancias más simples se combinan para formar moléculas 
más complejas. Las reacciones catabdlicas en general consumen 
energía. 

4. La energía derivada de las reacciones catabólicas se utiliza para 
producir reacciones anabólicas. 

5. La energía utilizada en las reacciones químicas se almacena en 
moléculas de ATP. 2; Animación: Metabolic Pathways (Over- 
view) (vias metabólicas [Generalidades]. Vease el sitio web comple- 
mentario. 


ENZIMAS ip. 116) 


l. Las enzimas son proteínas producidas por células vivas cuya 
función consiste en catalizar reacciones químicas mediante la 
reducción del umbral de energía de activación. 

2. Las enzimas por lo general son proteínas globulares con una 
configuración tridimensional característica. 

3. Las enzimas son eficientes, pueden funcionar a una temperatu- 
ra relativamente reducida y están sujetas a diversos mecanismos 
de control celulares. 


DENOMINACIÓN DE LAS ENZIMAS (p. 117) 


4. Los nombres de las enzimas en general finalizan con el sufijo -asa. 
5. Las seis clases de enzimas se definen según los tipos de reaccio- 
nes que catalizan. 


COMPONENTES DE LAS ENZIMAS (p. 118) 


6. La mayoría de las enzimas son holoenzimas compuestas por una 
fracción proteínica (apoenzima) y una fracción no proteínica 
(cofactor). 


nes anabólicas y catabólicas mediante la aceleración o la ami- 
noración de la velocidad de las reacciones bioquímicas. 

Los depósitos de energía de una célula también pueden 
afectar la velocidad de las reacciones bioquímicas. Por ejem- 
plo, la acumulación de ATP es una señal para que una enzi- 
ma bloquee la glucólisis; este mecanismo de control ayuda a 
sincronizar la glucólisis con el ciclo de Krebs. Así, un aumen- 
to del consumo de ácido cítrico, sea debido a una mayor 
demanda de ATP o a que las vías anabólicas agotan los pro- 
ductos intermediarios del ciclo del ácido cítrico, induce un 
aumento de la glucólisis para cubrir las demandas. 


7. El cofactor puede ser un ión metálico (hterro, cobre, magnesio, 
manganeso, cinc, calcio o cobalto) o una molécula orgánica 
compleja denominada coenzima (NAD*, NADP, FMN, FAD 
o coenzima A) 


MECANISMOS DE ACCIÓN DE LAS ENZIMAS (p. 119) 


8. La combinación de una enzimas y su sustrato determina la 
transformación del sustrato y la recuperación de la enzima inal- 
terada. 

9. Las enzimas se caracterizan por ser específicas y su especificidad 
depende de los sitios activos. oe Animación: Enzyme-Substrate 
Interactions (Interacciones entre enzimas y sustratos). Véase el sitio 
web complementaria. 


FACTORES QUE INCIDEN EN LA ACTIVIDAD 
ENZIMÁTICA (p. 120) 


10. En presencia de una temperatura elevada las enzimas experi- 
mentan un proceso de desnaturalización y pierden sus propie- 
dades catalíticas; en presencia de baja temperatura la velocidad 
de la reacción disminuye. 

11. El pH asociado con una máxima actividad enzimática se cono- 
ce con el nombre de pH óptimo. 

12. Hasta cierto limite la actividad enzimática aumenta a medida 
que aumenta la concentración de sustrato. 

13. Los inhibidores competitivos compiten con el sustrato normal 
por el sitio activo de la enzima. Los inhibidores no competiti- 
vos actúan sobre otras regiones de la apoenzima o sobre el 
cofactor y disminuyen la capacidad de la enzima de combinar- 
se con su sustrato normal. 


INHIBICIÓN POR RETROALIMENTACIÓN (p. 122) 


14. La inhibición por retroalimentación tiene lugar cuando el pro- 
ducto final de una vía metabólica inhibe la actividad de una 
enzima cerca del comienzo de la vía. 


RIBOZIMAS (p. 123) 


15. Las ribozimas son moléculas de RNA enzimáticas que cortan y 
empalman el RNA de las células eucariontes. 
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Utilice los diagramas para las preguntas 8 a 16, 


(a) 
Glucosa 
(el cd a td al 
i 
Gliceraldehido Dihidroxicetona 
3-fosfato —— fosfato 
(1—Cc—u-—D) (0— C— CB) 
i 
Dos moléculas de 
ácido pirúvico 
(b) (dos C— G— G] 


Acido oxalacético (4 C) 
Acido cítrico (6 C) 


Ácido málico (4 C) 


Ácido isocitrico (6 C} 


Ácido lumárico (4 C) 


Ácido a-cetoglutárico (5 C) 


Ácido succínico (4 C) Succinil CoA (4 C) 
_— 


(c) 


8. Nombre las vías diagramadas en a, b y e de la figura de la 
izquierda. 
9. Indique dónde se cataboliza el glicerol y dónde se catabolizan 
los ácidos grasos. 
10. Indique dónde se cataboliza el aminoácido ácido glutámico: 


H 
| 

HOOG — CHa — ae — COOH 
NHe 


11. Indique cómo se relacionan estas vías metabólicas. 

12. ¡En dónde se necesita ATP en las vías a y b? 

13, ¡En dónde se libera CO, en las vías b y c? 

14, Indique dónde se cataboliza un hidrocarburo de cadena larga, 
como el petróleo. 

15. ¡En dónde se utiliza y se produce NADH (o FADH, o NADPH) 
en estas vias! 

16. Indique cuatro sitios en los que las vias anabólicas y catabólicas 
están integradas. 

17. Existen tres mecanismos para la fosforilación del ADP con pro- 
ducción resultante de ATP. Nombre el mecanismo que corres- 
ponde a cada reacción mencionada en el cuadro siguiente. 


ATP generado por — Reocción 


Un electrón liberado desde la clorofila por la 
acción de la luz pasa a una cadena transporta- 
dora de electrones. 

El citocromo c transfiere dos electrones 

al citocromo a 


p 9 

i =0-B = z =o 

COOH COOH 
Acido Acido pinúvico 


fosfoenclpiruvica 


18. Defina una reacción de oxidación y reducción y mencione las 

diferencias entre los siguientes términos: 

a. Respiración aerobia y respiración anaerobia. 

b. Respiración y fermentación. 

€. Fotofosforilación cíclica y fotofosforilación mo cíclica. 

19. La via de las pentosas fosfato produce solamente una molécula 
de ATE Enumere CURE ventajas para la célula asociadas can 
esta via. 

20. Todas las reacciones bioquímicas generadoras de energía que se 
producen en las células, como la fotofosforilación y la alucóli- 
sis, són TEaccolimies 

21. Explique por qué el ATP es un producto intermedio esencial en 
el metabolismo. 

22. Una enzima y un sustrato se combinan. La velocidad inicial de 
la reacción es la indicada en el gráfico que figura a continua- 
ción. Para completar el gráfico indique el efecto del aumento 
de la concentración de sustrato sobre una concentración cons- 
tante de enzima. Indique el efectó del aumento de la tempera- 


Curd. 
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160 PARTE UNO Boses de lo microbiología 


REQUERIMIENTOS PARA EL CRECIMIENTO 


Los requerimientos para el crecimiento microbiano pueden 
dividirse en dos categorías principales: físicos y químicos. Los 
aspectos físicos comprenden la temperatura, el pH y la pre- 
sión osmótica. Los requerimientos químicos incluyen las 
fuentes de carbono, nitrógeno, azufre, fósforo, oligoelemen- 
tos, oxígeno y factores de crecimiento orgánicos. 


REQUERIMIENTOS FÍSICOS 
OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


* Clasificar los microbios en cinco grupos sobre la base de los 
limites de temperatura preferidos 

e Describir en qué forma y por qué se controla el pH de los 
medios de cultivo 

+ Explicar la importancia de la presión osmólico pora el cresi- 
miento microbiano 


TEMPERATURA 


La mayor parte de los microorganismos crecen bien a las tem- 
peraturas preferidas por los seres humanos. Sin embargo, cier- 
tas bacterias pueden desarrollarse en temperaturas extremas 
que por cierto impedirían la supervivencia de casi todos los 
organismos eucariontes. 

Los microorganismos se clasifican en tres grupos principales 
sobre la base de sus límites de temperatura preferidos: sicrófilos 
(microbios con afinidad por el frío), mesófilos (microbios con 
afinidad por la temperatura moderada) y termófilos (microbios 
con afinidad por el calor). La mayor parte de las bacterias cre- 
cen sólo dentro de un espectro limitado de temperaturas y las 
temperaturas de crecimiento máxima y minima sólo están 
separadas por 30 °C. Su crecimiento es deficiente a las tempe- 
raturas alta y baja extremas, dentro de su espectro. 

Cada especie bacteriana crece en temperaturas mínima, 
óptima y máxima particulares. La temperatura mínima de 
crecimiento es la temperatura más baja a la cual crecerá la 


Termófilos 


Sicrófilos 


Tasa de crecimiento 


=10 40 50 
Temperatura (°C) 


especie, La temperatura óptima de crecimiento es la tempe- 
ratura a la cual la especie crece mejor. La temperatura máxi- 
ma de crecimiento es la temperatura más elevada a la cual es 
posible el crecimiento. Al graficar la respuesta del crecimien- 
to a diversas temperaturas se puede observar que la tempera- 
tura óptima de crecimiento suele estar cerca de la parte más 
elevada del espectro; por encima de esa temperatura la velo- 
cidad de crecimiento disminuye con rapidez (fig. 6.1). Es pro- 
bable que esto suceda porque la temperatura elevada inactiva 
los sistemas enzimáticos necesarios de la célula. 

Los límites y las temperaturas máximas de crecimiento que 
definen a las bacterias como sicrófilas, mesófilas o termófilas 
no están bien definidos. Por ejemplo, las sicrófilas en un 
comienzo fueron definidas simplemente como organismos 
capaces de desarrollarse a O °C. Sin embargo, parece haber 
dos grupos bastante diferentes que pueden crecer a esa tempe- 
ratura. En el primero, compuesto por bacterias sicrófilas en el 
sentido más estricto, los microorganismos pueden crecer a 
O°C pero tienen una temperatura óptima de crecimiento de 
cerca de 15 °C. La mayoría de estos miroorganismos son tan 
sensibles a las temperaturas más elevadas que no se desarro- 
llarán ni siguiera en un ambiente razonablemente templado 
(25 °C). Estos microorganismos que se encuentran sobre todo 
en las profundidades de los océanos o en ciertas regiones pola- 
res, rara vez causan problemas en la conservación de los ali- 
mentos. El otro grupo está constituido por microorganismos 
que pueden proliferar a 0 °C pero que tienen temperaturas 
óptimas más elevadas (en general de 20 a 30 *C) y no crecen 
cuando la temperatura supera los 40°C. Los microorganismos 
de este tipo son mucho más comunes que los sicrófilos y son 
los que más probablemente se encuentren en caso de deterio- 
ro de los alimentos a baja temperatura porque crecen bastan- 
te bien a las temperaturas del refrigerador. Utilizaremos el tér- 
mino sicrótrofos, que es el favorito de los microbiólogos espe- 
cializados en alimentos, para designar a este grupo de micro- 
organismos que deterioran los alimentos. Muchos microbió- 
logos ambientales prefieren denominarlos sicrófilos moderados 
o sicrdfilos facultativos y están insatisfechos con todos los 
intentos actuales de agrupar a los organismos sicrófilos. 


FIGURA 6.1 Tasas de crecimien- 
to típicas de diferentes tipos de 
microorganismos en respuesta a 
la temperatura, El crecimiento 
óptimo (reproducción más rápida] 
está representado por el pico de 
la curva, Nótese que lo velocidad 
reproductiva disminuye muy rópi 
damente a temperaturas sólo un 
poco por encima de la mima. En 
cualquiera de los extremos de los 
limites de lo temperatura la tosa de 
reproducción es mucho menor que 
la de la temperatura óptima. 


Hipertermótilos 


70 30 90 +00 110 ? ¿Por qué es dificil definir sicrófi- 


la, mesófilo y termófilo? 
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(a) Staphylococcus aureus en medio con telurito y glicina. 


(¢) Enterobacter aerogenes en el medio EMB que muestra las 
colonias con centro negro características. 


FIGURA 6.9 Colonias bacterianas en varios medios diferenciales. 
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Crecimiento microbiano 


(b) Escherichia coll en el medio eosina-azul de metileno (EMB). Las 
colonias con centro negro están rodeadas por un brillo verde 
metálico característico. 


(d) En el medio Pseudomonas- Agar P (PSP), Pseudomonas 
aeruginosa produce un pigmento hidrosoluble azul verdoso. 


) ¿Cuáles de los medios que se muestran aquí son tanto selectivos como diferenciales? 


La mayoría de los materiales infecciosos, como por ejemplo 
pus, esputo y orina, contienen varias clases diferentes de bac- 
terias, lo que también sucede con las muestras de suelo, agua 
o alimento. Si estos materiales se siembran en una placa en la 
superficie de un medio sólido se formarán colonias que serán 
copias exactas del microorganismo original. En teoría una 
colonia visible se origina en una única espora o célula vege- 
tativa o en un grupo de los mismos microorganismos adheri- 
dos entre sí en agregados o cadenas. Las colonias microbianas 
a menudo tienen un aspecto distintivo que distingue los 
microorganismos entre sí (véase fig. 6,9), Las bacterias deben 
distribuirse de un modo lo bastante amplio como para que las 
colonias estén visiblemente separadas entre sí. 

La mayor parte de los trabajos bacteriológicos requieren 
cultivos puros, o clones, de bacterias, El método de aislamien- 
to empleado con más frecuencia para obtener cultivos puros 
es el método de siembra por estría en placa (fig. 6.10). Se 
introduce un ansa de inoculación estéril en un cultivo mixto 
que contenga más de un tipo de microbio y se lo distribuye en 
forma estriada sobre la superficie del medio nutritivo; las bac- 
terias se desprenden del ansa y pasan al medio. Las últimas 
células que se desprenden del ansa están bastante separadas 
como para crecer en colonias aisladas. Estas colonias pueden 
tomarse con un ansa de inoculación y sembrarse en un tubo 
de ensayo que contenga el medio nutritivo para formar un 
cultivo puro de un solo tipo de bacteria. 


El método de siembra por estria en placa funciona bien 
cuando el microorganismo que se desea aislar esta presente en 
grandes cantidades en relación con la población total. En 


CUADRO 6.5 Medios de cultivo 


Tipo Objetivo 
Quimicamente Crecimiento de quimioautétrofas y toogu 
definido lbirofos; ensayos microbiológicos. 


Crecimiento de la mayoria de los microor 
gonismos quimioheterótrofos. 


Reductor Crecimiento de onoerobios estrictos. 

Selectivo sun de microorganismos no desea 
dos; favorece el crecimiento de los 
microorganismos deseados, 

Diferencial Diferenciación de colonias de los 
microorgonismos deseados de oras. 

De enriqueci- Similar al medio selectivo pero destinado 

miento a aumentar la cantidad de microorganis- 


mos deseados hasta niveles detectables, 
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FIGURA 6,13 Curva de crecimiento que muestra el aumento 
exponencial de una población, graficada de forma logarítmica 
(linea interrumpida) y aritmética (línea llena). 


raciones más, ¿alcanzaría esta página? ¿La linea que representa las 


? $i se graficaran los números aritméticos (linea llena) por dos gene- 
generaciones 1a 10 abandona perceptiblemente la linea basal? 


maquinarias pero no un aumento inmediato en la población 
de automóviles.) 


FASE LOGARITMICA O EXPONENCIAL 


Por último las células comienzan a dividirse y entran en un 
periodo de crecimiento o de incremento logarítmico denomi- 
nado fase logarítmica o fase de crecimiento exponencial. La 
reproducción celular alcanza una actividad máxima durante 
este período y su tiempo de generación llega a un mínimo 
constante. Como el tiempo de generación es constante, la 
representación logarítmica del crecimiento durante esta fase 
exponencial es una línea recta. La fase logarítmica también es 
el momento en que las células presentan mayor actividad 
metabólica y es la preferida en la producción industrial 
donde, por ejemplo, un producto debe ser producido de 
manera eficiente, 

Sin embargo, durante la fase logaritmica de crecimiento los 
microorganismos son mucho más sensibles a las condiciones 
adversas. La radiación y muchos fármacos antimicrobianos 
(p. ej, el antibiótico penicilina) ejercen su efecto al interfe- 
rir en algunos pasos importantes del proceso de crecimiento y 
par lo tanto son más perjudiciales para las células durante esta 


fase. 


FASE ESTACIONARIA 


Si el crecimiento exponencial continúa sin control puede dar 
lugar a un número de células extraordinariamente elevado, 
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Log del número de bacterias ————e 


Tiempo (h) 


FIGURA 6.14 Curva de crecimiento bacteriano que muestra 
las cuatro fases típicas del crecimiento. 


¿En qué fase del crecimiento bacteriano piensa usted que los anti- 
bióticos serán más eficaces? 


Por ejemplo, una sola bacteria con un peso de 9,5 x 10% g 
por célula), que se divide cada 20 minutos durante sólo 25,5 
horas en teoría puede producir una población de células con 
un peso equivalente al de un portaaviones de 80 000 tonela- 
das. En la realidad esto no sucede. En algún momento la tasa 
de crecimiento disminuye, el número de muertes microbianas 
compensa el de células nuevas y la población se estabiliza. La 
actividad metabólica de las células que sobreviven también se 
torna más lenta en esta fase. Este período de equilibrio se 
denomina fase estacionaria. 

Las razones del cese del crecimiento exponencial no siem- 
pre son claras. Se supone que el agotamiento de los nutrien- 
tes, la acumulación de productos de desecho y los cambios 
perjudiciales del pH pueden participar en este proceso. En un 
aparato especial denominado quimiostato es posible mantener 
de modo indefinido una población en la fase de crecimiento 
exponencial siempre que se extraiga de manera continua el 
medio gastado y se agregue medio fresco. Este tipo de cultivo 
continuo se utiliza en las fermentaciones industriales (cap. 


28). 


FASE DE DECLINACIÓN 


Al final el número de muertes supera el número de nuevas 
células formadas y la población entra en la fase de declina- 
ción o fase de declinación logarítmica. Esta fase continúa 
hasta que la población disminuye a una pequeña fracción de 
células más resistentes o hasta que todas sus integrantes mue- 
ren. Muchas células bacterianas a menudo involucionan 
durante esta fase, lo que significa que su morfología cambia de 
manera espectacular, lo que dificulta su identificación. 
Aleunas especies atraviesan toda la serie de fases en sólo unos 
pocos días, otras mantienen algunas células sobrevivientes 
casi indefinidamente. La muerte microbiana se comentará 
con más detalles en el capítulo 7. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


Crecimiento microbiano CAPTUIO6 181 


FIGURA 6.17 Recuento 
de bacterias por filtra- 
ción. 


? ¿Podria preparar una 
placa vertida en la 
placa de Petri habitual 

con un inóculo de 10 
mL? Sila respuesta es 
negativa, explique la 


ë 


razon. 
y $ e 
(a) Las bacterias contenidas q -— 
en 100 mL de agua se a 1 jm bacterias mucho mas espaciadas, se coloca sobre una almoha- 
vierten sobre la superficie de dilla impregnada con medio de Endo liquido, que es selectivo 
una membrana filtrante, para las bacterias gramnegativas. Las bacterias individuales 
crecen en colonias visibles. Se observan 124 colonias, de modo 
que registramos 124 bacterias por 100 mL de la muestra de agua. 
Limites de 
confianza del 95% 
Combinación Índice de a e 
de positivos NMP/100 mL inferior Superior 
4-2-0 22 9 56 
4-2-1 26 12 65 
4-3-0 27 12 Br 
4-3-1 a3 15 TT 
4-4-0 34 16 80 
Volumen cel 
inóculo para Tubos con medio nutritivo Número de tubos po- 5-0-0 23 86 
cada conjunto sedes 5-0-1 30 110 
sts clive pe (conjuntos de cinco tubos) — sitivos en el conjunto 5-0-2 140 


a 
10 
40 20 
7 | 5-1-0 30 10 120 
10 mL y j į ĵ i 5 5-1-1 50 20 150 
5-1-2 60 30 180 
5-2-0 50 
w 804 + B i 
5-2-2 90 
80 
110 
140 


20 170 
30 210 
40 250 
= 5-3-0 30 250 
0,1 mL A 1 5-3-1 40 300 
5-42 60 360 
(a) Serie de diluciones para el número más pro- (b) Tabla del NMP. Estas tablas del NMP permiten calcular en una 
bable (NMP). En este ejemplo hay tres conjuntos de muestra el número de microorganismos que por cálculos estadísticos 
lubos y cinco tubos en cada uno. Cada tubo del pri- es probable que conduzca a ese resultado. Se registra en cada 
mer conjunto de cinco tubos recibe 10 mL del inóculo, — conjunto el número de tubos positivos: en el ejemplo, 5, 3 y 1. Si se 
como una muestra de aqua. Cada tubo del segundo busca esta combinación en una tabla de MPN se comprueba que el 
conjunto de cinco tubos recibe 1 mL de la muestra y indice de MPN por 100 mL es 110. Desde el punto de vista 
cada uno del tercer conjunto, 0,1, Había suficientes estadistico esta significa que el 95% de las muestras de agua que 


bacterias en la muestra de modo que los cinco tubos dan este resultado contiene 40-300 bacterias y el número más 
del primer conjunto mostraron crecimiento bacteriana probable es 110. 

y se registraron corno positivos. En el segundo cor- 

junto, en el que los tubos recibieron la décima parte 

del inóculo, sólo tres tubos fueron positivos, En el ter- 

cer conjunto, en el que los tubos recibieron la centé- 

sima parte del inóculo, sálo un tubo resultó positive. 


FIGURA 6.18 Método del número más probable (NMP). 


¿En qué circunstancias se utiliza el método del NMP para determinar el número de bac- 
tenias en una muestra? 
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Control del crecimiento microbiano 


CUADRO 7.1 Terminologia relacionada con el control del crecimiento microbiano 
Definición Comentarios 
Esterilización Destrucción e eliminación de todas las formas de For lo general se realiza mediante vapor a presión o con 
vida microbiano, incluidas las endosporas. un gos esterilizante como el óxido de etileno. 
Esterilización Tratamiento con calor suficiente para destruir las los endosporos más resistentes de las bacterias terméfilas 
comercial endosporas de Clostridium botulinum en los oli- pueden sobrevivir pera por lo general no germinorán ni 
mentos enlatados, crecerán en los condiciones habituales de almacena- 
miento, 
Desinfección Destrucción de las formas vegetativas de los pate Puede lograrse por métodos fisicos o químicos. 


genos. 


ee 


genos sobre tejidos vivos, 


Desgerminación — Eliminación de microbios de un área limitada, 
como la piel alrededor de un sitio de inyección. 
Saneamiento Trotamiento destinado a disminuir los recuentos 


microbianos en utensilios de comida y bebido 


Destrucción de las formas vegatotivas de los paté 


El tratamiento casi siempre se basa en el empleo de anti 
microbianos químicos. 


Se trata sobre todo de eliminación mecánica con un algo 
dén embebido en alcohol, 


Puede realizarse con lavados a altas temperaturas o par la 
inmersión en una sustancia química desinfectante. 


hasta los niveles de seguridad de salud pública, 


mortalidad es constante, como lo demuestra la línea recta de 
la figura 7.la. 

Varios factores influyen en la eficacia de los tratamientos 
antimicrobianos: 


« La cantidad de microbios, Cuantos más microbios haya al 
comienzo del tratamiento más tiempo insumirá eliminar la 
población completa (fig. 7.1b). 

« Las influencias ambientales. La presencia de materia orgáni- 
ca a menudo inhibe la acción de las sustancias químicas 
antimicrobianas. En los hospitales, la presencia de materia 
orgánica en sangre, vómitos o heces influye en la selección 
de los desinfectantes. Cuando hay microbios en las superfi- 
cies de las películas biológicas, como se muestra en la figu- 
ra 27.11, es difícil que los biocidas puedan actuar sobre 


Tasa de muerte microbiana: 
un ejemplo 


Tiempo Muertes Nomera 

min) por minuto de sobrevivientes 

naa 0 1000 000 

1 900 000 100 000 

2 90 000 10 000 

3 9 000 1 060 
A 400 100 

S 90 10 

6 9 1 


ellos de manera eficaz. Dado que su actividad se debe a 
reacciones químicas dependientes de la temperatura, los 
desinfectantes actúan un poco mejor en condiciones tem- 
pladas. Las directivas en los recipientes de los desinfectan- 
tes con frecuencia especifican el empleo de una solución 
templada. 

La naturaleza del medio de suspensión también es un factor 
que incide en el tratamiento térmico. Las grasas y las protei- 
nas son especialmente protectoras y un medio con alto con- 
tenido de estas sustancias protege a los microbios, que en 
consecuencia tendrán una tasa de supervivencia más eleva- 
da. El calor también es más eficaz en condiciones ácidas. 

e El tiempo de exposición. Los antimicrobianos químicos a 
menudo requieren exposiciones prolongadas para afectar a 
los microbios más resistentes o a las endosporas. En los tra- 
tamientos con calor una exposición más prolongada puede 
compensar una temperatura menor, un fenómeno de parti- 
cular importancia en la pasteurización de los derivados de 
la leche. 

Las características microbianas. En la sección de conclusio- 
nes de este capítulo se describe el modo en que las caracte- 
rísticas microbianas afectan los métodos de control quími- 
cos y físicos. 


ACCIONES DE LOS AGENTES UTILIZADOS 
PARA EL CONTROL MICROBIANO 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


+ Describir los efectos de los agentes utilizados para el control 
microbione sobre los estructuras celulares 


En esta sección examinaremos las maneras en que diversos 
agentes matan o inhiben realmente a los microbios. 
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El vapor bajo presidn no esteriliza cuando no se extrae por 
completo el aire. Esto puede suceder cuando se procede al cie- 
rre prematuro de la válvula automática de purga de la auto- 
clave (véase fig. 7.2). Los principios de la esterilización por 
calor tienen una confirmación directa en la preparación de 
las conservas caseras. Como sabe cualquiera que esté familia- 
rizado con la preparación de estas conservas, el vapor debe 
fluir vigorosamente por la válvula de la tapa durante varios 
minutos para extraer todo el aire antes de cerrar la olla de pre- 
sión. Si el aire no se elimina por completo el recipiente no 
alcanzará la temperatura esperada para una presión dada. 
Debido a la posibilidad de botulismo, un tipo de intoxicación 
alimentaria que se produce como resultado de envasados 
incorrectos (véase cap. 22, p. 649), las personas que partici- 
pan en la preparación de conservas caseras deben obtener 
directivas confiables y seguirlas exactamente, 


PASTEURIZACIÓN 


Recuérdese que en el capítulo | se comentó que en los prime- 
ros tiempos de la microbiología Louis Pasteur descubrió un 
método práctico para prevenir el deterioro de la cerveza y del 
vino. Pasteur utilizaba un calentamiento leve que resultaba 
suficiente para destruir a los microorganismos que causaban el 
problema de deterioro particular sin alterar de modo notorio 
el sabor del producto, Más tarde se aplicó el mismo principio 
a la leche para producir lo que hoy denominamos leche pas- 
teurizada. El objetivo de la pasteurización de la leche era eli- 
minar los microbios patógenos. También disminuye la canti- 
dad de microorganismos, lo que prolonga la buena calidad de 
la leche en condiciones de refrigeración. Muchas bacterias 
relativamente resistentes al calor (termodúricas) sobreviven 
a la pasteurización pero es poco probable que causen enferme- 
dades o el deterioro de la leche refrigerada. 

Otros productos además de la leche, como el helado, el 
yogur y la cerveza, tienen sus propios tiempos y temperaturas 
de pasteurización, que a menudo presentan diferencias consi- 
derables. Hay varias razones que explian estas variaciones. 
Por ejemplo, el calentamiento es menos eficaz en los alimen- 
tos que son más viscosos y la presencia de grasas puede tener 
un efecto protector sobre los microorganismos. En la industria 
láctea se emplea de modo sistemático una prueba para deter- 
minar si los productos fueron pasteurizados: la prueba de la fos- 
fatasa (una enzima que está naturalmente presente en la 
leche). Si el producto ha sido pasteurizado la fosfatasa se 
habrá inactivado. 

En el tratamiento de pasteurización clásico de la leche esta 
se exponía a una temperatura de unos 63°C durante 30 mi- 
nutos. La mayoría de los procedimientos de pasteurización 
utilizados en la actualidad emplean temperaturas mayores, de 
al menos 72°C, pero sólo durante 15 segundos. Este trata- 
miento, conocido como pasteurización de corta duración a 
alta temperatura (high-temperature short-time; HTST), se 
aplica mientras la leche fluye continuamente por un inter- 
cambiador de calor. Además de eliminar a los patógenos la 
pasteurización HTST reduce el número total de bacterias 
para que la leche se conserve bien con refrigeración. 

La leche también puede esterilizarse (algo bastante distin- 
to de la pasteurización) mediante temperaturas ultraclevadas 
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ms ees beer ee EE 


STERILIZED 


FIGURA 7.3 Ejemplos de indicadores de esterilización. Los 
tiras indican si el artículo ha sido esterilizado de manera ade: 
cuado, la palabra NOT [NO] aparece si el calentamiento fue 
inadecuado, En la ilustración el indicador envuelto con papel de 
aluminio na se esterilizó porque el vapor no pudo penelrar por 
el pape 


? ¿Qué material deberia haberse usado para envolver los artículos en 


lugar de papal de aluminio? 
a 


(ultra-high-temperature, UHT) para que pueda ser conser- 
vada sin refrigeración. Este método es más útil en regiones 
donde es difícil disponer de refrigeración. En los Estados 
Unidos la esterilización se usa a veces con los pequeños reci- 
pientes de leche para el café empleados en los restaurantes. 
Para evitar un sabor caramelizado en la leche se utiliza un sis- 
tema UHT en el cual la leche líquida nunca entra en contac- 
to con una superficie más caliente que la leche en sí mientras 
se calienta por vapor. Para ello la leche cae en una película 
delgada a través de una cámara que contiene vapor sobreca- 
lentado y alcanza los 140 °C en menos de un segundo. Se 
mantiene en un tubo durante 3 segundos y luego se enfría en 
una cámara de vacío, donde se elimina el vapor. Con este sis- 
terna en menos de 5 segundos la temperatura de la leche pasa 
de 74 a 140°C y disminuye de nuevo a 74 °C. 

Los tratamientos con calor que se acaban de describir son 
ilustrativos del concepto de tratamientos equivalentes: a medi- 
da que se aumenta la temperatura se necesita mucho menos 
tiempo para eliminar el mismo número de microorganismos. 
Por ejemplo, la destrucción de endosporas altamente resister- 
tes podria requerir 70 minutos a 115 °C mientras que a 125 °C 
sólo se necesitarían 7 minutos. Ambos tratamientos logran el 
mismo resultado. El concepto de tratamientos equivalentes 
también explica por qué producen efectos similares la pasteuri- 
zación clásica a una temperatura de 63 °C durante 30 minutos, 
el tratamiento HTST a 72 °C durante 15 segundos y el trata- 
miento UHT a 140°C durante menos de un segundo. 
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CUADRO 7.5 Métodos físicos utilizados para el control del crecimiento microbiano 

Métodos Mecanismo de acción Comentario Uso preterido 
Calor 

|. Calor húmedo 


a. Ebullición o vapor fluyente 


b. Autoclave 


2. Posteurizoción 


3. Calor seco 
a. Flomeodo directo 


b; Incineración 
c. Esterilización por alte 


caliente [es 


Filtración 


Fria 


l. Refrigeración 


2, Congeloción intensa [véase 
cap. 6, p.1/4] 


3. liofilización (véase cop. 6, 
p. 174] 


2. Mo ionizante 


Desnoluralización de las 
proteinas 


Desnoturalización de los 
proteinas 


Desnaturalización de las 
proteinas 


Combustion de contaminantes 
y producción de cenizas 
Combustión y producción de 


cenizos 


Oxidacidn 


Separacion de los bacterias 
el liquido en el que están 


suspendidas 


Disminución de los reacciones 
químicos y posibles cambios 
en las proteinas 


Disminución de las reacciones 


químicos y posibles cambios 
en los proteinas 


Disminución de las reacciones 
químicas y posibles cambios 
en las proteinas 


AHeroción de lo estructura mole 
cular de las proteinas y los 
hidrolos de carbono 

Alleroción del metabolismo 


Plasmólisis 


Destrucción del DMA 


Daño del DINA 


Plotas, cuencos, faros, equipo: 


Elimina: las formas vegetativas de los 
miento diverso 


patógenos bacterianos y micólicos 

cosi todas los virus dentro de los 
10 min; menos eficaz pora las 
endosporas. 


Método de esterilización muy eficaz; 
an oltededor de 15 psi (1,05 kg em”] 
(121 °C] mueren ode: las có: 
Eo y sus endosporos en 

min, 


Medias de cullivo, soluciones, 
rapa de cama, utensilios, vasi 
menta, equipamiento y otros 
aniculos que pueden soportar 
la temperatura y la presión 


leche, cremas y ciertas bebidas 


Tratamiento por calor para la leche: 
alcohólicas cerveza y vino) 


(72 "C durante altededor de 15 
segundos] que elimina lodos las palè- 
genos y la moyoria de los no palóge- 
nos. : 


Método de esterilización muy eficaz.  Ansas de inoculación 


Método de esterilización muy eficaz.  Vosos de popel, apósitos conto 
minados, caddveres de anima 


las, bolsas y toallos 


Método de esterilización muy eficaz Recipientes de vidrio vacios, ins 
paro que requiere una temperatura de tumentes, ogujas y jeringas 
170*€ durante 2 h, de vidrio 


Elimino los microbios por pasaje de un Util pora la esterilización de 
iquido o de un gas a fraves de un iquidos jenzimas, vacunas| 
material filtrante, Cosi todos los tilitos que son desimidas por el 
que se utilizan están formados p calor 
oceloto de celulosa o nitrocelulosa. 


Conservación de olimentos, 
fármacos y cultivos 


Tiene efecto bacteriostófico. 


Conservoción de alimentos, 


Método eficoz poro conservar cultivas | 
hármacos y cultivos 


microbianos, en al cual los cultivos se 
somelen a uno congelación rápida 
entre -50 y 95 °C. 


Método más eficaz paro conservar cult Conservoción de alimentos, 
vos microbianos durante periodos pro. fármacos y cultivos 
longados; el agua se elimina por alto 
vacio a baja temperatura, 

Preservoción de colores, sabares y Jugos de frutas 

valores nutritivos. 


Implica la eliminación del agua de los Conservación de climentos 


microbios; sobre todo bocteriostático. 


Produce lo pérdida de agua de los célu Conservación de olimentos 
as Microbionas. 


No muy utilizada en la esterilización 


Unilizado para le esterilización 
abitual, 


de productos larmacéuticas y 
suministros médicos y dentoles 


Control de ambientes cerrados 


Radiación no muy penetrante, 
con lámpara UV [germicida) 
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cianurato de sodio, una forma de cloro combinada con un 
agente que flocula (coagula) material en suspensión en una 
muestra de agua, lo que permite su separación y produce la 
clarificación del agua. 

El dióxido de cloro (CIO, ) es una forma gaseosa del cloro 
que a veces se utiliza para desinfectar zonas, principalmente, 
para eliminar las endosporas de la bacteria causante del car- 
bunco. 

Las cloraminas, otro grupo de compuestos del cloro, están 
formadas por cloro y amoníaco, Se las utiliza como agentes 
desinfectantes, antisépticos o higienizantes. Las cloraminas 
son compuestos muy estables que liberan cloro durante peri- 
odos prolongados. Son relativamente eficaces en la materia 
orgánica pero tienen la desventaja de actuar con más lenti- 
tud y de ser purificadores menos eficaces que muchos otros 
compuestos del cloro. Se emplean para higienizar la cristale- 
ría y los utensilios de cocina y para tratar los equipos utiliza- 
dos en la elaboración industrial de productos lácteos y de ali- 
mentos. El amoníaco suele mezclarse con el cloro en los sis- 
temas de tratamiento de aguas municipales para formar clo- 
raminas. Estas controlan los problemas de sabor y de olor 
causados por la reacción del cloro con otros compuestos 
nitrogenados del agua. Dado que las cloraminas son menos 
eficaces como bactericidas, debe agregarse suficiente cloro 
para asegurar un residuo de cloro en la forma de HOCI. (Las 
cloraminas son tóxicas para los peces de acuario pero en los 
negocios para mascotas se venden sustancias químicas para 
neutralizarlas.) 


ALCOHOLES 


Los alcoholes son efiaces para eliminar las bacterias y los 
hongos pero no las endosporas y los virus sin envoltura. El 
mecanismo de acción del alcohol suele ser la desnaturaliza- 
ción de las proteínas, pero también puede alterar las mem- 
branas y disolver muchos lípidos, entre ellos el componente 
lipidico de los virus envueltos. La ventaja de los alcoholes es 
que actúan y luego se evaporan con rapidez sin dejar residuo 
alguno. Cuando se frota la piel antes de administrar una 
inyección la principal acción antiséptica proviene de un 
simple barrido de la suciedad y los microorganismos junto 
con las secreciones cutáneas oleosas. Sin embargo, los al- 
coholes son antisépticos poco satisfactorios cuando se los 
aplica sobre una herida. Producen la coagulación de una 
capa de proteinas debajo de la cual las bacterias continúan 
proliferando. 

Dos de los alcoholes más utilizados son el etanol y el iso- 
propanol. La concentración óptima recomendada de etanol es 
del 70%, si bien las concentraciones de entre el 60 y el 95% 
también parecen eliminar a los microorganismos (cuadro 
7.6). El etanol puro es menos eficaz que las soluciones acuo- 
sas (alcohol mezclado con agua) porque la desnaturalización 
requiere agua. El isopropanol, a menudo vendido como alco- 
hol para fricciones, es algo superior al etanol como antisépti- 
co y desinfectante. Además es menos volátil, menos costoso 
y más fácil de obtener que el etanol. 

El etanol y el isopropanol también se utilizan para aumen- 
car la eficacia de otros agentes químicos. Por ejemplo, una 
solución acuosa de Zephiran* (cloruro de benzalconio, descri- 
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Acción biocida de diversas 
concentraciones de etanol en 


solución acuosa contra 
Streptococcus pyogenes 


Tiempo [segundos] 
Concentración 


de etanal (žl 10 20 30 AQ 30 
100 - = = = = 
95 + a + = + 
90 + + + + + 
80 + + + + + 
FO + + + E 4 
60 + + + - + 
30 ~ - + + + 
AQ = = = = = 


Mota: el signo menos indica la queencia de acción biocido [crecimiento bac- 
leriano); el signo más indica occión biocidi fousancia de crecimiento baci- 
tiene), El área mis cora represento becherias mueras por pcción biocide 


to en la página 203) elimina cerca del 40% de la población de 
un microorganismo de prueba en dos minutos, mientras que 
una tintura de Zephiran® causa la muerte de alrededor del 
85% en el mismo período. En la figura 7.10 se compara la efi- 
cacia de las tinturas y las soluciones acuosas. 


METALES PESADOS Y SUS COMPUESTOS 


Varios metales pesados, como la plata, el mercurio y el cobre, 
pueden ser germicidas o antisépticos, La capacidad de canti- 
dades muy pequeñas de metales pesados, en especial de plata 
y de cobre, de ejercer actividad antimicrobiana se conoce 
como acción oligodinámica (oligo significa poco). Este efecto 
puede observarse cuando se coloca una moneda u otra pieza 
limpia de metal que contenga plata o cobre sobre una placa 
de Petri inoculada. Cantidades ínfimas de metal se difunden 
desde la moneda e inhiben el crecimiento de las bacterias a 
cierta distancia alrededor de ella (fig. 7.8). Este efecto es pro- 
ducido por la acción de los iones de los metales pesados sobre 
los microorganismos. Cuando estos jones se combinan con los 
grupos sulfhidrilo existentes en las proteínas celulares se pro- 
duce su desnaturalización. 

La plata se utiliza como antiséptico en una solución de 
nitrato de plata al 1%, En un tiempo muchos estados exigían 
el tratamiento de los ojos de los recién nacidos con unas gotas 
de nitrato de plata para protegerlos contra la infección ocular 
conocida como oftalmía gonocócica neonatal, que los lactantes 
podían haber contraído en su paso por el canal de parto. En 
los últimos años, los antibióticos han reemplazado al nitrato 
de plata para este propósito. 
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embargo, a menudo se considera que 30 minutos es el tiempo 
máximo permitido para que actúe un esporicida, un criterio 
que el glutaraldehido no cumple. Tanto el plutaraldehído 
como el formaldehído se utilizan en las funerarias para embal- 
sama cadáveres 

Un sustituto posible del glutaraldebído para muchos usos 
es el orto-ftalalaldehído (OPA), que es más eficaz contra mu- 
chos microbios y tiene menos propiedades irritantes. 


ESTERILIZANTES QUÍMICOS GASEOSOS 


Los esterilizantes químicos gaseosos son sustancias químicas que 
se utilizan en una cámara hermética (similar a una autocla- 
ve). Un gas adecuado para esta técnica es el óxido de etileno: 


H,C—CH, 
\ 
O 


Su actividad depende de la desnaturalización de las proteínas: 
las hidrógenos lábiles de las proteínas, como -5H, -COOH u 
0H, son reemplazados por grupos alquilo (alguilación), co- 
mo -CH,CH,OH. El óxido de etileno elimina todos los 
microbios y sus endosporas pero requiere un tiempo de expo- 
sición de 4 a 18 horas. Es tóxico y explosivo en su torma pura, 
por lo que suele mezxclárselo con un gas inerte como el dióxi- 
do de carbono o el nitrógeno. Una de sus ventajas principa- 
les es que es sumamente penetrante, tanto que se lo eligió 
para esterilizar las naves espaciales enviadas a la Luna y a 
Marte. No era práctico emplear calor para esterilizar el equi- 
po electrónico de estos vehículos. 

Debido a su capacidad de esterilizar sin calor, los gases 
como el óxido de etileno también son muy utilizados para tra- 
tar instrumentos y equipos médicos. Muchos hospitales gran- 
des tienen cámaras de óxido de etileno algunas lo suficiente- 
mente grandes para esterilizar colchones como parte de su 
equipo de esterilización. El óxido de propileno y la f-propio- 
lactona también se utilizan para esterilización paseosa: 


dica ae H,C-CH, 
| | 
O O-C=0 
Óxido de propileno B-propiolactona 


Una desventaja de todos estos gases es la sospecha de que 
puedan ser carcinógenos, en especial la B-propiolactona. Por 
esta razón existe preocupación acerca de la exposición del 
personal hospitalario al óxido de etileno de los esterilizadores. 
Dado este riesgo, estos gases pueden ser reemplazados por la 
esterilización gaseosa por plasma, Este método emplea vapores 
de peróxido de hidrógeno (se describe a continuación) sujeto 
a radiofrecuencias o radiación por microondas para producir 
radicales libres radiactivos. No se producen derivados tóxicos 
para los seres humanos y es un esterilizante eficaz- 


PEROXÍGENOS (AGENTES OXIDANTES) 


Los peroxigenos ejercen su actividad antimicrobiana al oxi- 
dar los componentes celulares de los microbios tratados. Son 
ejemplos de agentes oxidantes el ozono, el peróxido de hidró- 
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geno y el ácido peracético. El ozono (0, ) es una forma de oxi- 
geno altamente reactiva que se genera cuando el oxígeno 
pasa a través de descargas eléctricas de alto voltaje. Es el que 
determina el olor fresco característico que sigue a una tor- 
menta con relámpagos, que se percibe en las proximidades de 
las descargas eléctricas o cerca de las emisiones de luz 
ultravioleta. A menudo se lo utiliza para complementar el 
cloro en la desinfección del agua porque ayuda a neutralizar 
las sabores y los olores. Aunque el ozono es un agente antimi- 
crobiano más eficaz, su actividad residual es difícil de mante- 
ner en el agua y es más costoso que el cloro. 

El peróxido de hidrógeno es un antiséptico que se encuentra 
en la mayoría de los botiquines caseros y en las salas de sumi- 
nistros de los hospitales. No es un buen antiséptico para las 
heridas abiertas; de hecho, puede retrasar su curación. Es 
degradado con facilidad a agua y oxígeno gaseoso por la acción 
de la enzima cutalasa, presente en las células humanas (véase 
cap. 6, p. 167), Sin embargo, el peróxido de hidrógeno es efi- 
caz en la desinfección de objetos inanimados, una aplicación 
en la cual llega a ser esporicida, en especial a temperaturas ele- 
vadas. En superficies inertes las enzimas normalmente pro- 
tectoras de las bacterias aerobias y anacrobias facultativas se 
ven superadas por las altas concentraciones de peróxido utili- 
zadas. Sobre la base de estos factores la industria alimentaria 
ha aumentado el uso de peróxido de hidrógeno para el enva- 
sado aséptico (véase cap. 28). El materiales de embalaje pasa a 
través de una solución caliente de esta sustancia antes de su 
apltación a un recipiente. Además, muchos usuarios de lentes 
de contacto están familiarizados con la desinfección por 
peróxido de hidrógeno. Después de la desinfección un catali- 
zador de platino presente en el equipo de desinfección de las 
lentes destruye el peróxido de hidrágeno residual para que no 
permanezca en las lentes, donde podría ser irritante. 

Los agentes oxidantes son útiles para la irrigación de heridas 
profundas, en las que el oxígeno liberado las convierte en un 
medio que inhibe el crecimiento de las bacterias anaerobias. 

El perdatdo de benzolo es otro compuesto útil para el trata- 
miento de heridas infectadas por patógenos anaerobios pero tal 
vez sea mucho más familiar como el componente principal de 
los medicamentos de venta libre contra el acné, causado por un 
tipo de bacteria anaerobia que infecta los folículos pilosos. 

El ácido peracético es uno de los esporicidas químicos líqui- 
dos disponibles más eficaces y se lo considera un esterilizan- 
te. Por lo general es eficaz contra las endosporas y los virus en 
30 minutos y destruye las formas vegetativas de las bacterias 
y a los hongos en menos de 5 minutos. Este ácido tiene varias 
aplicaciones en la desinfección de equipos para el procesa- 
miento de alimentos y de uso médico debido a que no deja 
residuos tóxicos y prácticamente no es afectado por la presen- 
cia de materia orgánica, 


CARACTERÍSTICAS MICROBIANAS 
Y CONTROL MICROBIANO 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


+ Explicar el mode en que el corto! micrsbiane se ve afectado 
porel tipo de micrabie. 
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TERMINOLOGIA DEL CONTROL 
MICROBIANO (p. 188) 


1. El control del crecimiento microbiano puede evitar infecciones 
y el deterioro de los alimentos. 

2. La esterilización es el proceso de eliminación o destrucción de 
toda forma microbiana de vida sobre un objeto, 

3. La esterilización comercial es el tratamiento con calor de los 
alimentos enlatados para destruir las endosporas de ©., botuli- 
num. 

4. La desinfección es el proceso utilizado para reducir o inhibir el 
crecimiento microbiano en una superficie inerte. 

5. La antisepsia es el proceso que se emplea para reducir o inhibir 
los microorganismos en un tejido vivo. 

6. El sufijo —ida significa matar; el sufijo -stasis significa inhibir. 

7. Sepsis es la contaminación bacteriana. 


ma DE MUERTE MICROBIANA 
(p. 188 


l; Las poblaciones bacterianas sometidas a calor o a sustancias 
químicas antimicrobianas suelen morir a una tasa constante. 

2. Cuando una curva de muerte se representa en una gráfica loga- 
rítmica, muestra que la tasa de mortalidad constante sigue una 
linea recta. 

3. El tiempo que insume la destrucción de una población micro- 
biana es proporcional al número de microbios. 

4. Las especies microbianas y las fases de su ciclo vital (p. ej., 
endosporas) tienen diferentes susceptibilidades a los métodos 
de control físicos y químicos. 

5. La materia orgánica puede interferir en los tratamientos con 
calor y con los agentes químicos para el control. 

6. Una exposición más prolongada a temperaturas más bajas 
puede producir el mismo efecto que un tiempo más breve a una 
temperatura mayor. 


ACCIONES DE LOS AGENTES 
PARA EL CONTROL MICROBIANO íp. 189) 


ALTERACIÓN DE LA PERMEABILIDAD 
DE LA MEMBRANA (p. 190) 


1. La susceptibilidad de la membrana citeplasmatica se debe a sus 
componentes lipidicos y proteicos. 

2. Ciertos agentes químicos para el control dañan la membrana 
citoplasmatica porque alteran su permeabilidad. 


DAÑO DE LAS PROTEÍNAS Y LOS ÁCIDOS 
NUCLEICOS (p. 190) 


l. Algunos agentes para el control microbiano dañan las protei- 
nas celulares porque rompen los enlaces de hidrógeno y los 
enlaces covalentes. 

2. Otros agentes interfieren en la replicación del DNA y del RNA 
y en la síntesis proteica, 
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MÉTODOS FÍSICOS PARA EL CONTROL 
MICROBIANO (p. 190) 


CALOR (p. 191) 


l. El calor se utiliza con frecuencia para eliminar microorganis- 
mos. 

2. El calor húmedo destruye a los microbios mediante la desnatu- 
ralización de sus enzimas. 

3, El punto de muerte térmica (PMT) es la temperatura más baja 
necesaria para causar la muerte de todas las bacterias en un 
medio de cultivo líquido particular en 10 minutos, 

4. El tiempo de muerte térmica (TMT) es el tiempo mínimo 
requerido para que todas las bacterias de un cultivo líquido 
mueran a una temperatura determinada. 

5. El tiempo de reducción decimal (TRD) es el periodo en el que 
se destruye el 90% de una población de bacterias a una tempe- 
ratura determinada. 

6. La ebullición (100 C) destruye muchas células vegetativas y 

virus en el plazo de 10 minutos. 

La esterilización en autoclave (vapor con presión) es el méto- 


==.) 


do de esterilización con calor húmedo más eficaz. El vapor de- 
be entrar en contacto directo con el material que se va a este- 
rilizar. 

8. En la pasteurización HTST se utiliza una temperatura elevada 
durante un tiempo breve (72 °C durante 15 segundos) para 
destruir los patógenos sin alterar el sabor del alimento. El tra- 
tamiento con temperaturas ultraclevadas (UHT) (140 °C 
durante 3 segundos} se utiliza para esterilizar los productos lác- 
tens 

9. Los métodos de esterilización por calor seco incluyen el fame- 
ado, la incineración y la esterilización por aire caliente. El calor 
seco mata por oxidación. 

10. Los distintos métodos que producen el mismo efecto (reduc- 
ción del crecimiento microbiano) se denominan tratamientos 
equivalentes. 


FILTRACIÓN (p. 194) 


11. La filtración es el pasaje de un líquido o de un gas a través de 
un filtro con poros lo suficientemente pequeños como para 
retener microbios, 

12. Los microbios pueden ser eliminados del aire por filtros de con- 
trol de partículas suspendidas de alta eficiencia. 

13. Los filtros de membrana compuestos por ésteres de celulosa se 
utilizan con frecuencia para eliminar bacterias, virus € incluso 
proteínas grandes, 


BAJAS TEMPERATURAS (p. 194) 


14. La eficacia de las bajas temperaturas depende del microorganis- 
mo particular y de la intensidad de la aplicación. 

15. La mayoría de los microorganismos no se reproducen en las 
temperaturas habituales del refrigerador (0-7 "E. 

16. Muchos microbios sobreviven (pero no crecen) a las tempe- 
raturas por debajo de 0 °C ucilizadas para almacenar alimen- 
ros, 
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3, Se utilizó una prueba de utilidad de la dilución para evaluar dos 


desinfectantes contra Salmonela chaleraesis. Los resultados fue- 
ron los siguientes: 


Crecimiento bacteriono después 
de la exposición a 
Tiempo Desinfectante 8  Desinfectante B 
de exposición Desinfec- diluido con diluido con agua 
(min) tante A agua destilada de la cani 

10 + = + 

20 + - - 

30 A : : 


a. ¡Qué desinfectante fue el más eficaz! 

b. ¿Qué desinfectante debe utilizarse contra Staphylococcus! 
Para determinar la acción letal de la radiación por microondas 
se prepararon dos suspensiones de 10° E, coli. Una suspensión 
celular se expuso a la radiación por microondas mientras esta- 
ba húmeda; la otra fue licfilizada (congelación-desecación) y 
luego expuesta a la radiación. Los resultados se muestran en la 
figura que aparece al pie de esté párrafo. Las líneas punteadas 
indican la temperatura de las muestras, ¡Cuál es el mecanismo 
más probable de acción letal de la radiación por microondas! 
¡Cómo podrían diferir estos daros para Clostridium? 


F = Quhivo 
húmedo 

5 = Cultive 
liofilizada 


Log,, del número de células (linea continua} 


Temperatura (°C) 


Tiempo 


PREGUNTAS DE APLICACION CLINICA 


l. 


De la muestra de heces de un hombre de 45 años se aislaron 
Entamoeba histolytica y Giardia lomblia y de la muestra de heces 
de una mujer de 18 años se aisló Shigella sonnet. Ambos pacien- 
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tes presentaban diarrea y cólicos abdominales intensos y antes 
del comienzo de los sintomas los dos habían sido tratados por el 
mismo quiropráctico, que les había administrado enemas. El 
dispositivo utilizado para este tratamiento era un aparato que 
funcionaba por acción de la gravedad y contenía 12 litros de 
agua de la canilla. No se habían controlado las válvulas para 
evitar el flujo retrégrade de modo que todas las partes del apa- 
rato podían haberse contaminado con las heces durante uno de 
los tratamientos colónicos. El quiropráctico administraba este 
tipo de tratamiento a cuatro o cinco pacientes por dia. Entre 
cada paciente la pieza del adaptador que se introducía en el 
recto se colocaba en un “esterilizador con agua caliente”. 
¿Cuáles fueron los dos errores cometidos por el quiropráctico! 
Entre el 9 de marzo y el 12 de abril cinco pactentes sometidos 
a diálisis peritoneal crónica en un hospital desarrollaron una 
infección por Pseudomonas aeruginosa. Cuatro pacientes desarro- 
llaron peritonitis (inflamación de la cavidad abdominal) y uno 
sufrió una infección cutánea en el sitio de inserción del catéter, 
Todos los pacientes con peritonitis presentaron fiebre de baja 
intensidad, liquido peritoneal turbio y dolor abdominal. Todos 
los pacientes tenían catéteres peritoneales permanentes que la 
enfermera limpiaba con una gasa embebida en una solución de 
yodótoro cada YEI que los conectaba a desconectaba de la tuhe- 
ria del aparato. Se transferían alícuotas del yoddtore de los fras- 
cos de la solución original a frascos más pequeños para su usc. 
Los cultivos del concentrado de diálisis y de las zonas internas 
del aparato de diálisis fueron negativos; del yodóforo de los 
envases más pequeños de plástico se aisló un cultivo puro de 
F. aeruginosa. 

¡Qué técnica incorrecta condujo a esta infección? 

Once pacientes recibieron inyecciones de metilprednisolona y 
lidecaina para aliviar el dolor y la inflamación por artritis en 
el mismo consultorio de cirugia ertopédica. Todos ellos desarro- 
llaron artritis séptica causada por Serratia marcescens. Se con- 
trolaron los frascos no abiertos de metilprednisolona corres- 
pondientes al mismo número de lote y se comprobó que se 
hallaban estériles; la metilprednisolona se conservaba con un 
compuesto de amonio cuaternario. Se utilizaban torundas de 
algodón para limpiar los frascos-ampollas de múltiples usos 
antes de extraer la medicación con una jeringa desechable. En 
cada parente el sitio de la inyección también se limpiaba con 
una torunda de algodón. Estas torundas se embebían en choru- 
rode benzalconio y el recipiente que contenía el algodón se 
volvía a llenar a medida que se vaciaba. Los frascos de meril- 
precdnisolona abiertos y el recipiente para el algodón contení- 
an 3. marcescens. 

¿Cómo se transmitió la infección? ¡Qué parte del procedimien- 
tó de rutina causó la contaminación! 
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Entre células de 
la misma generacion 


Entra generaciones de células 


La célula se divida | 
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Dentro de una célula 


/ Célula progenitora N 
” 


mANA 


i Proteina 
CO) La célula realiza su 


Células hijas 


metabolismo y crece 


FIGURA 8.2 Vista global del flujo de información genética. la información genética puede transferirse entre generaciones de célu- 
las a través de la replicación del DMA. En ocasiones la información genética puede transferirse entre células de lo misma generación 
mediante recombinación. También se lo utiliza dentro de una célula pora producir las proteinas que precisa la célula para funcionar la 
través de la transcripción y lo toducción|. la célula representada aquí es uno bacteria con un cromosoma circular único. Una pegue 
ña versión de esta figura se incluirá en las figuras de este capitulo paro indicar las relaciones de los diferentes procesos. 


; Todos estos procesos pueden producirse simultáneamente en una célula bacteriana. ¿Qué proceso da como resultado la reproducción? 


célula porque el DNA está retorcido, o superenrollado, como 
lo está un cable de teléfono cuando se coloca el auricular al 
revés en el receptor. 

La ubicación de los genes sobre un cromosoma bacteriano 
puede determinarse por medio de experimentos de transte- 
tencia de genes de una célula a otra. Estos procesos se descri- 
birán más adelante en este capítulo, El mapa del cromosoma 
bacteriano que resulta está marcado en minutos que corres- 
ponden a los momentos en los que se transfieren los genes 
desde una célula donante a una célula receptora (fig. 8,1b). 

En los últimos años se determinaron las secuencias de bases 
completas de diversos cromosomas bacterianos. Se emplean 
ordenadores para investigar los marcos de lectura abiertos, es 
decir, las regiones del DNA que probablemente codifiquen 
una proteína. Como se verá más adelante, estas son secuen- 
cias de bases entre los codones de inicio y de terminación. El 
estudio de la secuenciación y la caracterización molecular de 
los genomas se denomina genómica. En el recuadro de la 
página siguiente se describe el uso de la genómica para rastre- 
ar el virus de la encefalitis del Nilo occidental. 


FLUJO DE LA INFORMACIÓN GENÉTICA 


La replicación del DNA posibilita el flujo de la información 
genética de una generación a la siguiente. Como se muestra 


en la figura 8.2, el DNA de una célula se replica antes de la 
división celular de modo que cada célula de la descendencia 
recibe un cromosoma idéntico al de la célula progenitora. 
Dentro de cada célula con metabolismo activo la información 
genética contenida en el DNA también fluye de otra mane- 
ra: se transcribe en un mRNA y luego se traduce en una pro- 
teína. Más adelante en este capítulo se describirán los proce- 
sos de transcripción y traducción. 


REPLICACIÓN DEL DNA 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Describir el proceso de replicación del DINA, 


En la replicación del DNA una molécula de DNA “paren- 
tal" de doble cadena se convierte en dos moléculas “hijas” 
(primera copia) idénticas, La clave para entender la replica- 
ción del DNA es la estructura complementaria de las 
secuencias de bases nitrogenadas en la molécula de DNA. 
Dade que las bases a lo largo de las dos cadenas de la doble 
hélice de DNA son complementarias, una cadena puede 
actuar como molde para la formación de la otra cadena (fig. 


8.32). 
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nadas codones sin sentido) no lo hacen. En lugar de ello, los 
codones de terminación -UAA, UAG y UGA- señalan el 
fin de la síntesis de la molécula de proteína. El codón que ini- 
cia la síntesis de la molécula de proteína es AUG, que tam- 
bién es el codón para la metionina. En las bacterias el inicia- 
dor AUG codifica formilmetionina en lugar de la metionina 
encontrada en otras partes de la proteína. Con frecuencia la 
metionina iniciadora se elimina más tarde, de modo que no 
todas las proteínas comienzan con metionina. 

Los codones de mRNA se convierten en una proteína a 
través del proceso de traducción. Los codones de un mRNA 
se “leen” de modo secuencial y, en respuesta a cada codón, se 
ensambla el aminoácido apropiado en una cadena en creci- 
miento. El sitio de la traducción es el ribosoma y las molécu- 
las de RNA de transferencia (tRNA) reconocen los codones 
específicos y transportan los aminoácidos necesarios. 

Cada molécula de (RNA tiene un anticodón, una secuen- 
cia de tres bases complementaria de un codón. De esta mane- 
ra, una molécula de tRNA puede aparear las bases con su 
codón asociado, Cada tRNA también puede transportar en su 
otro extremo el aminoácido codificado por el codón que reco- 
noce el (RNA. Las funciones del ribosoma son dirigir de 
modo ordenado la unión de los tRNA a los codones y ensam- 
blar los aminoácidos en la cadena para producir por último la 
proteína. 

En la figura 8.9 se muestran los detalles de la traducción. 


@ Los componentes necesarios para ensamblar son: las dos 
subunidades ribosómicas, un (RNA con el anticodón 
UAC y la molécula de mRNA que se va a traducir, junto 
con varios otros factores proteicos. Esto sitúa al codón 
iniciator (AUG) en la posición apropiada para permitir 
que comience la traducción. 

0 El primer tRNA se une al codón iniciador, que lleva con- 
sigo el aminoácido metionina. 

Ø Cuando el tRNA que reconoce al segundo codón se acer- 
ca a la posición sobre el ribosoma, este transfiere el primer 
aminoácido, 

© Después de que el ribosoma une los dos aminoácidos con 
un enlace peptídico, la primera molécula de [RNA lo 
abandona. 

Ó Entonces el ribosoma se desplaza a lo largo del mRNA 
hasta el codón siguiente. 

© A medida que los aminoácidos apropiados se van colo- 
cando en línea uno por uno se forman enlaces peptidicos 
entre ellos, y el resultado es una cadena polipeptidica 
(véase fig. 2.14) 

@ La traducción termina cuando se llega a uno de los tres 
codones de terminación del mRNA. 

O Cuando el ribosoma arriba a este codón se separa en sus 
dos subunidades y se liberan el mRNA y la cadena poli- 
peptidica recién sintetizada, Entonces el ribosoma, el 
mRNA y los tRNA están disponibles para ser utilizados 
de nuevo. 


El ribosoma se desplaza a lo largo del mRNA en la direc- 
ción  = 3, Cuando un ribosoma se desplaza a lo largo del 
mRNA enseguida permitirá que quede expuesto el codón de 
iniciación. Entonces pueden acoplarse ribosomas adicionales 
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FIGURA 8.8 El código genético. Los tres nucleótidos presentes 
en un coddn de mRNA se designan, respectivamente, como de 
primera posición, segunda posición y tercera posición del codón 
en el mRNA. Cada conjunto de tres nucleótidos especifica un 
aminoácido particular, representado por una abreviatura de Ires 
letras [véase cuadro 2.4]. El codón AUG, que especifica el ami- 
noácido metionina, también es el que comienza la sintesis de 
proteinas. la palabra terminación identifica los codones de termi 
nación que señalan la finalización de la sintesis de proteinas, 


) ¿Por qué el código genético se describe como degenerado? 
a 


y comenzar a sintetizar la proteína. De este modo, por lo 
general hay varios ribosomas adheridos a un único mRNA, 
todos en diferentes estadios de la síntesis de proteínas. En las 
células procariontes la traducción de mRNA en proteína 
puede comenzar incluso antes de que se complete la trans- 
cripción (fig. 5.10) Como el mRNA se produce en el cito- 
plasma, los codones de iniciación de un mRNA que está sien- 
do transcrito están disponibles para los ribosomas aun antes 
de que se forme la molécula completa de mE NA. 

En las células eucariontes la transcripción tiene lugar en el 
núcleo. El mRNA debe estar completamente sintetizado y ser 
transportado hasta el citoplasma a través de la membrana 
nuclear antes de que pueda comenzar la traducción. Además, 
el RNA sufre un procesamiento antes de abandonar el 
núcleo. En las células eucariontes las regiones de genes que 
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REPRESION 


El mecanismo regulador que inhibe la expresión génica y dis- 
minuye la síntesis de enzimas se denomina represión. La 
represión, que suele ser una respuesta al exceso de un produc- 
to final de una vía metabólica, provoca una disminución de 
la velocidad de síntesis de las enzimas que conducen a la for- 
mación de ese producto. La represión está mediada por prote- 
inas reguladoras denominadas represores, que bloquean la 
capacidad de la RNA polimerasa de iniciar la transcripción 
de los genes reprimidos. En el estado basal, un gen reprimibie 
está activado, 


INDUCCIÓN 


El proceso que activa la transcripción de un gen o de varios 
genes es la inducción. Una sustancia que induce la transcrip- 
ción de un gen se denomina inductor y las enzimas que se 
sintetizan en presencia de inductores son enzimas inducibles. 
Los genes requeridos para el metabolismo de la lactosa en E. 
coli representan un ejemplo bien conocido de sistema indu- 
cible. Uno de estos genes codifica la enzima B-galactosidasa, 
que fracciona el sustrato lactosa en dos azúcares simples, glu- 
cosa y galactosa. (P se refiere al tipo de enlace que une la 
glucosa y la galactosa.) Si E. coli se coloca en un medio sin 
lactosa los microorganismos casi no contienen B-galactosida- 
sa; en cambio, cuando se agrega lactosa al medio las células 
bacterianas producen una gran cantidad de la enzima. La lac- 
tosa es convertida en la célula en el compuesto relacionado 
alolactosa, que es el inductor para estos genes; por ende, la 
presencia de lactosa induce indirectamente a las células a 
que sinteticen más enzima. En el estado basal un gen induci- 
ble esta inactiwado. 


EL MODELO DEL OPERÓN 
DE LA EXPRESION GENICA 


Los detalles del control de la expresión génica por inducción 
y represión se describen mediante el modelo del operón. En 
1961 François Jacob y Jacques Monod formularon este mode- 
lo general para explicar la regulación de la síntesis de proteí- 
nas. El modelo se basaba en estudios de la inducción de las 
enzimas del catabolismo de la lactosa en E. coli. Además de la 
B-ealactosidasa, estas enzimas incluyen la lac permeasa, que 
participa en el transporte de la lactosa a la célula, y la trans- 
acetilasa, que metaboliza ciertos disacáridos distintos de la 
lactosa. 

Las genes para las tres enzimas que participan en la capta- 
ción y la utilización de la lactosa están próximos entre sí en 
el cromosoma bacteriano y se regulan juntos (fig. 8.12a). 
Estos genes, que determinan las estructuras de las proteínas, 
se denominan genes estructurales para distinguirlos de la 
región de control contigua en el DNA. Cuando se introduce 
lactosa en un medio de cultivo, todos los genes estructurales 
lac se transcriben y traducen de forma rápida y simultánea. A 
continuación veremos cómo se produce esta regulación. 

En la región control del operón lac hay dos segmentos de 
DNA relativamente cortos. Una, el promotor, es la región del 
DNA donde la RNA polimerasa inicia la transcripción. El 
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otro es el operador, que es como un semáforo que emite una 
señal de avance o de detención para la transcripción de los 
genes estructurales. Un conjunto de sitios operadores y pro- 
motores, y los genes estructurales que ellos controlan, es io 
que define a un operón; por lo tanto, la combinación de los 
tres genes estructurales lac y las regiones de control contiguas 
se denomina operán lac. 


O En el DNA bacteriano cerca del operón lac se ubica un 
gen regulador denominado gen Í, que codifica una protei- 
na represata. 

® Cuando la lactosa está ausente la proteína represora se 
une firmemente al sitio operador. Esta unión impide que 
la enzima RNA polimerasa transcriba los genes estructu- 
rales adyacentes; en consecuencia, no se forma mRNA y 
no se sintetizan enzimas. 

© En cambio, cuando la lactosa esta presente, parte de ella 
es transportada al interior de las células y convertida en 
el inductor alolactosa, El inductor se une a la proteína 
represora y la altera de modo que no puede unirse al sitio 
operador, En ausencia de una proteína represora unida al 
operador la RNA polimerasa puede transcribir los genes 
estructurales en mRNA, que luego se traduce en enzi- 
mas. Esta es la razón por la que en presencia de lactose 
se producen enzimas. Se dice que la lactosa induce la 
síntesis de la enzima y el operon lac se denomina operón 
inducible. 


En los operones reprimibles los genes estructurales se trans- 
criben hasta que ellos se desactivan, o se reprimen (fig. 8.12b). 


© Los genes que codifican las enzimas que participan en la 
síntesis de triprófano están reguladas de esta manera. 

© Los genes estructurales se transcriben y traducen, lo que 
conduce a la síntesis de triptófano. 

© Cuando hay un exceso de triprófano este actúa como un 
correpresor que se une a la proteína represora, que enton- 
ces puede unirse al operador y detener la síntesis ulterior 
de triprófano. 


REGULACIÓN POSITIVA 


La regulación del operón lactosa también depende de la con- 
centración de glucosa en el medio, la que a su vez controla el 
nivel intracelular de la pequeña molécula de AMP cíclico 
(cAMP), una sustancia derivada del ATP que actúa como 
una señal de alarma celular. Las enzimas que metabolizan la 
glucosa son constitutivas y las células crecen a su máxima 
velocidad con la glucosa cómo fuente de carbono porque pue- 
den utilizarla de modo más eficaz (fig. 8.13). Cuando la glu- 
cosa ya no está más disponible se acumula cAMP en la célu- 
la. Este se une al sitio alostérico de una proteína activadora 
catabúlica (en inglés catabolic activator protein o CAP). 
Entonces la CAP se une con el promotor lac, que inicia la 
transcripción porque facilita la unión de la RNA polimerasa 
con el promotor. Por lo tanto, la transcripción del operón lac 
requiere tanto la presencia de lactosa como la ausencia de 
glucosa (fig. 8.14). 
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@® Durante la replicación del DNA 
se incorpora una timina 
opuesta a la guanina 
par error. 


Primera copia de DNA, | 


de DNA 


mAINA 


Aminoácidos (mee 


FIGURA 8.15 Sustitución de bases. Esto mutación conduce a una 


proteína alterado en una célula nieta. 


? ¿La sustitución de bases siempre produce un aminoácido diferente? 
L 


MUTAGENOS QUÍMICOS 


Una de las principales sustancias quimicas conocidas como 
mutågenos es el ácido nitroso. En la figura 8.17 se muestra 
cómo la exposición del DNA al ácido nitroso puede conver- 
tir la base adenina (A) en una forma que ya no se aparea con 
la timina {T} sino que lo hace con la citosina (C). Cuando el 
DNA que contiene estas adeninas modificadas se replica una 
molécula de DNA hija tendrá una secuencia de pares de bases 
diferente de la del DNA parental. Por último, algunos pares 


DNA parental 


© En el siguiente ciclo de 
replicación, la adenina 
se aparea con la nueva 
timina y el resultado de 
elle es un par A-T en 
lugar del par G—C original. 


* Segunda generación 


O Cuando se transcribo 
el MANA del DNA 
que contiene esta 
sustitución se produce 
un codón que, durante 
la traducción, codifica 
un amincácido diferente, 
tirosina en lugar 
de cisteina. 
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Replicación 


Primera copia de DMA 


Primera copia de DNA 


Replicación 


de bases AT de la cadena parental habrán cambiado a GC en 
una célula nieta. El ácido nitroso produce un cambio especi- 
fico de pares de bases en el DNA. Como todos los mutágenos, 
altera el DNA en sitios aleatorios. 

Otro tipo de mutágeno químico consiste en los análogos de 
nucleósidos. Estas moléculas tienen una estructura similar a 
la de las bases nitrogenadas normales pero sus propiedades de 
apareamiento de bases están ligeramente alteradas. En la figu- 
ra 9.18 se muestran dos ejemplos, la 2-aminopurina y el 5-bro- 
mouracilo, Cuando a las células en crecimiento se les agregan 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


IDENTIFICACIÓN DE MUTANTES 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


® Describir los métodos directos e indirectos para la selección de 
mutantes 


Los mutantes pueden derectarse mediante la selección o la 
comprobación de un fenotipo alterado. Se emplee o no un 
mutágeno, las células mutantes con mutaciones específicas 
siempre son muy poco prevalentes cuando se las compara con 
orras células de la población. El problema es la detección de 
estos sucesos infrecuentes, 

Lo habitual es realizar los experimentos con bacterias por- 
que estas se reproducen con rapidez y por lo tanto pueden uti- 
lizarse grandes cantidades de microorganismos (mds de 10° 
por mililitro de caldo nutritivo). Además, como las bacterias 
suelen tener una sola copia de cada gen por célula, los efectos 
de un gen mutado no son enmascarados por la presencia de 
una versión normal del gen, como en muchos organismos 
eucariontes, 

La selección positiva (directa) implica la detección de 
células mutantes por eliminación de las células parentales no 
mutadas. Por ejemplo, supóngase que se trata de encontrar 
bacterias mutantes resistentes a la penicilina. Cuando las 
células bacterianas se siembran en placas en un medio con 
penicilina la mutante puede identificarse directamente. Las 
escasas células resistentes (mutantes) de la población crece- 
rán y formarán colonias mientras que las células parentales 
normales sensibles a la penicilina no podrán crecer. 

Para identificar mutaciones en otros tipos de genes puede 
usarse la selección negativa (indirecta). Este proceso selec- 
ciona una célula que no puede realizar una función determi- 
nada, mediante el método de réplicas en placas. Por ejemplo, 
supóngase que se desea utilizar una réplica para identificar 
una célula bacteriana que ha perdido la capacidad de sinteti- 
zar el aminoácido histidina (fig, 8.201 En primer lugar, alre- 
dedor de 100 células bacterianas se inoculan en una placa de 
agar. Esta placa, llamada placa madre, contiene un medio con 
histidina donde pueden crecer todas las células. Después de 
18 a 24 horas de incubación cada célula se reproduce para for- 
mar una colonia. Entonces se presiona sobre la placa madre 
una almohadilla de material estéril, como látex, papel de fil- 
tro o terciopelo, y algunas de las células de cada colonia se 
adhieren al terciopelo, Luego el terciopelo se presiona con la 
cara impregnada hacia abajo en dos (o más) placas estériles. 
Una placa contiene un medio sin histidina y la otra contiene 
un medio con histidina sobre el cual pueden desarrollarse las 
bacterias originales no murantes. Cualquier colonia que crez- 
ca en el medio con histidina en la placa madre pero que no 
sea capaz de sintetizar su propia histidina no podrá crecer en 
el medio sin histidina. Entonces puede identificarse sobre la 
placa madre la colonia mutante. Por cierto, dado que las 
mutantes son raras (incluso las inducidas por mutágenos), 
deben evaluarse muchas placas con esta técnica para aislar 
una mutante específica, 

El método de réplicas en placa es muy eficaz para aislar 
mutantes que requieren uno o más factores de crecimiento 
nuevos. Todos los microorganismos mutantes que requieren 
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un nutriente que está ausente en la célula parental se cono- 
cen como auxótrofos. Por ejemplo, un auxótrofo puede 
carecer de una enzima necesaria para sintetizar un aminad- 
cido particular y por consiguiente precisará ese aminoácido 
como factor de crecimiento en su medio nutritivo. 

io Animación: el lector puede consultar el sitio web complementario e 
ingresar en “Animations” para acceder a Mutations and DNA Repair 


imutación y reparación del DHA}, 


IDENTIFICACIÓN DE CARCINÓGENOS 
QUÍMICOS 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


+ identificar el objetivo y describir el procedimiento de la prueba 
de Ames, 


Se ha descubierto que muchos mutágenos conocidos son 
carcinógenos, sustancias que causan cáncer en los animales, 
incluidos los seres humanos. En los últimos años diversas 
sustancias químicas presentes en el ambiente, en el lugar de 
trabajo y en la dieta han sido implicadas como causas de cán- 
cer en los seres humanos. Por lo general se utilizan animales 
para las pruebas destinadas a determinar carcinórenos 
potenciales y los procedimientos de comprobación son pro- 
longados y costosos. En la actualidad se dispone de procedi- 
mientos más rápidos y menos costosos para la selección 
preliminar de carcinógenos potenciales, Uno de ellos, deno- 
minado prueba de Ames, utiliza bacterias como indicadores 
de carcinógenos. 

La prueba de Ames se basa en la observación de que la 
exposición de las bacterias mutantes a las sustancias mutagé- 
nicas puede causar nuevas mutaciones que reviertan el efecto 
(el cambio del tenotipo) de la mutación original. Estas muta- 
ciones se denominan mutaciones inversas o Mversiones. 
Especificamente, la prueba mide la inversión de los auxótro- 
fos para histidina de Salmonella (las células his-, es decir, las 
células mutantes que han perdido la capacidad de sintetizar 
histidina) a células que sintetizan histidina (hist) después del 
tratamiento con un mutágeno (fig. 8.21), Las bacterias se 
incuban en presencia y en ausencia de la sustancia que se 
quiere probar, Como muchas sustancias químicas deben ser 
activadas (transformadas por medios químicos en las formas 
químicamente reactivas), por enzimas de origen animal para 
que aparezca la actividad mutagénica o carcinogénica, la sus- 
tancia que se quiere probar y las baterias mutantes se incuban 
juntas con extracto de higado de rara, una fuente rica en las 
enzimas necesarias para la activación. 51 la sustancia que se 
va a evaluar es mutagénica, producirá la inversión de las bac- 
terias his- a bacterias his* con una tasa mayor que la tasa de 
inversión espontánea. La cantidad de bacterias que sufren 
inversiones proporciona una indicación del grado de mutage- 
nicidad de esa sustancia y por consiguiente de su posible efec- 
to carcinogénico. 

La prueba puede usarse de muchas maneras. Varios mutá- 
genos potenciales pueden ser probados cualitativamente 
mediante el agregada de las sustancias químicas individuales 
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= 
[Recombinación] 
11) Se le inyectaron al 
ratón bacterias vivas 


no encapsuladas., 


[i] Se le inyectaron al 
ratón bacterias vivas 


encapsuladas. 


© El ratón murió. 


Ə Del ratón muerto se 


(+) Se le invectaron al ratón 


Ce Se aislaron algunas colonias 13) No se aislaron colonias 
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ae Se le inyectan al ratón bacterias 
bacterias encapsuladas vivas no encapsuladas y bacterias 
muertas por calor, encapsuladas muertas por calor, 


CAN foe eS 


r 


13] Del ratón muerto se aislaron 


alslaron colonias de de bacterias no encapsuladas dal ratón. colonias de bacterias 
bacterias encapsuladas. del ratón; los fagocitos encapsuladas, 
destruyeron las bacterias 
no encapsuladas. 
(a) {b} (c) {d} 


FIGURA 8.23 Experimento de Griffith que demostró la transformación genética. (a) las bacterias vivas encapsuladas causaban 
enfermedad y muerte cuando se los inyectaban en un ratón. {b} Las bacterias vivas no encopsulados eran destruidos con facilidad por 
los mecanismos de defensa fagociticos del huésped, de modo que el ratón permanecia sano después de lo inyección. fe) luego de 
ser destruidos por el calor las bacterias encopsuladas perdían la capacidad de cousar enfermedad. {d} Sin embargo, la combinación 
de bacterias vivas no encopsulados y bacterias muertas por color encapsuladas (ninguna de las cuales causa enfermedad por si solo) 
provocaba enfermedad. De algún mado, las bacterias vivas no encapsuladas fueron transformadas por las bacterios muertas encapsu 
ladas de mode que adquirieron la copacidod de formor uno cópsula y por consiguiente de causar enfermedad. Los experimentos pos 
teriores demostraron que el factor de transformación es el DNA. 


? ¿Por qué las bacterias encapsuladas causaban la muerte del ratón mientras que las bacterias no encapsuladas no lo hacian? ¿Cuál fue la causa de 
la muerte del ratón en (d)? 


en 1944 que el componente que determinaba la transforma- 
ción de 3. pneumoniae avirulento en cepas virulentas era el 
DNA. Sus resultados proporcionaron una de las indicaciones 
concluyentes de que el DNA en realidad era el portador de la 
información genética. 

Desde la época del experimento de Griffith se ha reunido 
una cantidad considerable de información acerca de la trans- 
formación. En la naturaleza algunas bacterias, quizá después 
de la muerte y la lisis celular, liberan su DNA en el ambien- 
te. Luego otras bacterias pueden encontrar el DNA y, según 
la especie particular y las condiciones de crecimiento, captar 
fragmentos de DNA e integrarlos a sus propios cromosomas 
por recombinación. Una proteína denominada RecA (véase 


fig. 3.104) se une al DNA de la célula y entonces el DNA 
donante produce el intercambio de cadenas. Una célula 
receptora con esta nueva combinación de genes es un tipo de 
híbrida, o célula recombinante (fig. 8.24). Todos los descen- 
dientes de esta célula recombinante serán idénticos a ella. La 
transformación sucede naturalmente entre muy pocos géne- 
ros de bacterias, como Bacillus, Haemophilus, Neisseria, 
Acinetobacter y ciertas cepas de los géneros Streptococcus y 
Staphylococcus. 

La transformación funciona mejor cuando las células 
donante y receptora están muy estrechamente relacionadas. 
Aunque sólo una porción pequeña del DNA de una célula se 
transfiere a la receptora, la molécula que debe atravesar la 
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dentro de la célula infectada el cromosoma bacteriano se 
rompe y se separa por la acción de enzimas del fago. 

® Al menos algunos de sus fragmentos son empaquetados 
erróneamente dentro de las cubiertas proteicas del fago 
(el DNA de un plásmido o el DNA de otro virus que se 
halle dentro de la célula también puede ser rodeado por 
las cubiertas proteicas del fago). Las partículas resultantes 
del fago portarán el DNA bacteriano en lugar del DNA 
del tage. 

© Cuando las particulas de fago liberadas infecten a una 
población nueva de bacterias los penes bacterianos se 
transteriran a las células receptoras recién infectadas con 
una baja frecuencia. 

© La transducción de DNA celular por un virus puede con- 
ducir a la recombinación entre el DNA de la célula hués- 
ped donante y el DNA de la célula huésped receptora. El 
proceso de transducción generalizada es típico de bacre- 
riófagos como el fago Pl de E. coli y el fago P22 de 
Salmonella. 


Tados los genes contenidos dentro de una bacteria infecta- 
da por un fago capaz de realizar una transducción generaliza- 
da tienen la misma probabilidad de ser empaquetados dentro 
de una cubierta del fago para ser transferidos. En otro tipo de 
transducción, denominada transducción especializada, sólo 
se transfieren ciertos genes bacterianos. En un tipo de trans- 
ducción especializada el fago codifica ciertas toxinas produci- 
das por sus huéspedes bacterianos, como la toxina diftérica 
por Corynebacterium diphtheriae, la toxina eritrogénica por 
Streptococcus pyogenes y la toxina de Shiga por E. coli 


di Hanm 
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0157:H7. La transducción especializada se analizará en el 
capítulo 13 (p. 400}. Además de la mutación, la transtorma- 
ción y la conjugación, la transducción es otra forma de que las 
bacterias adquieran nuevos genotipos. 


PLÁSMIDOS Y TRANSPOSONES 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Describir las funciones de los plasmidos y los transposones. 


Los plásmidos y los transposones son elementos genéticos que 
proporcionan mecanismos adicionales para el cambio de 
material genético. Aparecen tanto en organismos procarion- 
tes como en eucariontes pero aqui nos concentratemos en los 
procariontes. 


PLASMIDOS 


Recuérdese que en el capitulo 4 (p. 95) se explicó que los 
plásmidos son fragmentos circulares autorreplicantes de DNA 
que contienen genes y que constituyen entre el 1 y el 5% del 
tamaño del cromosoma bacteriano (fig. 8.28). Se los 
encuentra sobre todo en las bacterias pero también en algu- 
nos microorganismos eucariontes, como Saccharomyces cerevi- 
siae. El factor F es un plásmido conjugativo que transporta los 
genes para los pili sexuales y para la transferencia de los plás- 
midos a otra célula. Si bien los plásmidos suelen no ser indis- 
pensables, en ciertas condiciones los genes transportados por 
las plásmidos pueden ser cruciales para la supervivencia y el 


Origen de la replicación mer 


ib} Origen de la transferencia. del 


FIGURA 8.28 Factor R, un tipo de plásmido. (a) Plasmides de Bacteroides fragilis que codifican resistencia ol antibiótico clindamici- 
na. lb) Diagrama de un factor E, que tiene dos parles: el RTF contiene los genes necesarios para la replicación del plasmide y la 
transferencia del plósmido por conjugación y el determinante r porta los genes de resistencia a cualro antibióticos diferentes y al mer 
cuño [suf = resistencia a la sulfonamida, str = resistencia a lo esteptomicina, eml = resistencia al cloranfenicol, tet = resistencia a la 
tetraciclina, mer = resistencia ol mercurio); los números son pores de bases x 1 000, 


? ¿Por qué los fatores R son importantes en el tratamiento de las enfermedades infecciosas? 
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2. Las enzimas constitutivas generan productos con una tasa fija. 
Los genes de las enzimas que participan en la glucólisis son 
ejemplos de ello. 

3. En estos mecanismos génicos reguladores el control está dirigi- 
do a la síntesis de mRNA. 


REPRESIÓN E INDUCCIÓN (p. 228) 


4. La represión controla la síntesis de una o varias enzimas (repri- 
mibles}. 

5, Cuando las células se exponen a un producto final particular la 
síntesis de enzimas relacionada con ese producto disminuye. 

6. En presencia de ciertas sustancias químicas (inductores) las 
células sintetizan más enzimas. Este proceso se denomina 
inducción. 

Te Un ejemplo de inducción es la producción de B-galactosidasa 
por E, coli en presencia de lactosa, que entonces puede metabo- 
lizarse. 


EL MODELO DEL OPERON DE LA EXPRESIÓN 
GÉNICA (p. 229) 


B. La formación de enzimas está determinada por genes estructu- 
rá les. 

9. En las bacterias se denomina operón a un grupo de genes 
estructurales regulados de manera coordinada con las funciones 
metabólicas relacionadas y a los sitios promotores y operadores 
que controlan su transcripción. 

10. En el modelo del operón de un sistema inducible un pen regu- 
lador codifica la proteina represora. 

IL Cuando el inductor está ausente el represor se une al operador 
y no se sintetiza mRNA. 

12. Cuando el inductor está presente se une al represor de modo 
que no puede unirse al operador; por lo tanto, se forma mRNA 
y se induce la síntesis de la enzima. 

13. En los sistemas reprimibles el represor requiere a correpresor 
para unirse al sitio operador; por lo tanto, el correpresor con- 
trola la síntesis de la enzima. 

14. La transcripción de genes estructurales para enzimas cataból:- 
cas [como la P-ealactosidasa) es inducida por la ausencia de 
glucosa. El AMP cíclico y el correpresor deben unirse a un pro- 
motor en presencia de un hidrato de carbono alternativo. 

15. La presencia de glucosa inhibe el metabolismo de fuentes de 
carbono alternativas mediante la represión por catabolito. 
ote Animación: Operons (operones). Véase el sitio web complemen- 
tario 


MUTACIÓN: CAMBIO EN EL MATERIAL 
GENÉTICO (p. 231) 


E. Una mutación es un cambio en la secuencia de bases nitroge- 
nadas del DNA; ese cambio causa un cambio en el producto 
codificado por el gen mutado. 

2. Muchas mutaciones son neutras, aleunas son perjudiciales y 
otras son beneficiosas, 


TIPOS DE MUTACIONES (p. 232) 


3. Se produce una sustitución de bases cuando un par de bases en 
el DNA es sustituido por un par de bases diferente. 
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4. Las alteraciones del DNA pueden producir mutaciones de cam- 

hio de sentido (missense) (que causan sustituciones de aminoá- 

cidos) o mutaciones terminadoras (que crean codones de termi- 

nación), 

En una mutación de cambio del marco de lectura un par de 

bases o algunos pares de bases sufren deleción o se agregan al 

DNA. 

Los mutágenos son agentes ambientales que causan cambios 

permanentes en el DINA. 

7. Las mutaciones espontáneas aparecen sin la presencia de mutá- 
peros. 


iF 


6 


e 


MUTÁGENOS (p. 232) 


8. Los mutágenos químicos incluyen mutágenos de pares de bases, 
análogos de nucleósidos y murágenos del marco de lectura. 

9, Las radiaciones ionizantes forman tones y radicales libres que 
reaccionan con el DNA; el resultado es la sustitución de bases 
o la rotura del esqueleto amúcar—fostaro. 

10. La radiación ultravioleta (UV) no es ionizante; produce unto- 
nes entre timinas adyacentes. 

11. El daño del DNA causado por la radiación UV puede ser repa- 
rado por enzimas que eliminan y reemplazan la porción de 
DNA dañado. 

12. Las enzimas fotoliasas reparan los dimeros de timina en preser- 
cia de luz visible. 


FRECUENCIA DE LAS MUTACIONES (p. 236) 


13. La tasa de mutación es la probabilidad que tiene un gen de 
mutar cuando se divide la célula; la tasa se expresa como una 
potencia negativa de 10, 

14. Las mutaciones suelen producirse al azar a lo largo de un cro- 
mosoma. 

15. Una tasa de mutación espontánea baja es beneficiosa para pro- 
porcionar la diversidad genética necesaria para la evolución, 


IDENTIFICACIÓN DE MUTANTES (p. 237) 


16. Las células mutantes pueden detectarse mediante la selección o 
la comprobación de un fenotipo alterado. 

17. La selección positiva implica la selección de células mutantes y 
la eliminación de células no mutadas. 

IB. Para la selección negativa se utiliza la réplica en placa para 
detectar, por ejemplo, auxótrotos que tienen requerimientos 
nutricionales que no posce la célula parental (no mutada). 

SIZ Animación: Mutations y DNA Repair (mutación y reparación del 
DMA) Vease el sitio web complementario. 


IDENTIFICACIÓN DE CARCINÓGENOS QUÍMICOS 
(p. 237) 


19. La prueba de Ames es relativamente económica y rápida para 
identificar posibles carcinógenos químicos. 

20. La prueba supone que una célula mutante puede volver a ser 
una célula normal en presencia de un mutágeno y que muchos 
mutágenos son Carcinógenos. 

21. Los auxótrotos para la histidina de Salmonella se exponen a un 
carcinógeno potencial tratado por métodos enzimáticos y se 
seleccionan las regresiones al estade no mutante. 
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y DNA recombinante 


Biotecnologia 
las personas consumen alimentos producidas por la acción de dis- 
tintos microorganismos (p. ej; pan, chocolate y salsa de soja] 
desde hace miles de años pero sólo hoce poco más de 100 años 
que los cientificos demostraron que los microorganismos son los 
que elaboran esos productos. Este conocimiento permitió utilizar 
microorganismos para producir otros productos importantes, 
Desde la Primero Guerra Mundial se han usado microbios para 
| producir una diversidad de sustancias químicas, come etanol, ace 
lona y ácido cítrico, y desde la Segunda Guerra Mundial se 
emplean cultivos de microorganismos en gran escala para produ- 
cir antibióticos. Más recientemente los microorganismos y sus enzi- 
mas estan reemplazando a una variedad de procesos químicos 
implicados en la fobricación de productos como papel, telas y 
fructosa. El empleo de microorganismos o sus enzimas en lugar de 
sintesis quimicas ofrece varias ventajas: los microbios pueden usar 
materias primas económicos y abundantes, como el almidón; los 
microorganismos desarrollan sus funciones a temperatura y presión 
normales, lo que evita la necesidad de sistemas presurizados cos 
tosos y peligrosos; los microbios no producen desechos tóxicos 


dificiles de tratar. 


En este capitulo se describirán los herramientas y los técnicas que 
se utilizan pora investigar y desarrollar un producto. Además se 
describirá la formo en que se utiliza lo técnico del DNA recombi- 
nonte pora rosteor brotes de enfermedades infecciosas y para 
proporcionar evidencias a legales de microbiología forense. 


Escherichia coli. Esta bacteria ha sido modificada genéticamente para pro- 
ducir una proteína humana, el interferón gamma. A diferencia de las células 
humanas no secreta la proteína de modo que las células deberá ser lisada para 
recoger su producto. 
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Sitios de reconocimiento 


DNA Corte | Corte | 
La enzima de restricción corta (fechas rojas] | GAATTC GAATTC 
el DNA bicatenario en sus sitios particulares 
de reconocimiento, en azul CTTAAG CTTAAG 
* Corte * Corte 
DATEG AATTC 
go” G 


(2) Estos cortes producen un 


fragmento de DNA con dos 
extramos cohesivos 


Cuando estos dos fragmentos 
de DNA cortados por la misma 
enzima de restricción se 
aproximan, pueden unirse por 
apareamiento de bases, 


Los fragmentos unidos en 
general lormarán una molécula 
lineal o una circular, como se 


muestra aquí para un plásmido. 


También pueden producirse 
otras combinaciones 
de fragmentos. 


CTTAA CTTAa 
AATTC G : 


i E 
a 
G CTTAA 


DMA de otra fuente, tal vez un 
plásmido, cortado con la misma 
enzima de restricción 


Extremo cohesivo 


La enzima DNA ligasa se 
utiliza para unir los esqueletos 

=» de los dos fragmentos de 
DNA y produce una molécula 
de DNA recombinante. 


DAA recombinante 


FIGURA 9.2 Función de una enzima de restricción en la for- 
mación del DNA recombinante. 


? 


¿Por qué se utilizan las enzimas de restricción para formar DNA 


recombinante? 


E 
mos cohesivos y podrán ser empalmados (recombinados) VECTORES 
in vitro. 
O Los extremos cohesivos primero se unen de modo OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 
espontáneo mediante la formación de enlaces de hidró- 
geno (apareamiento de bases) en una forma lineal o cir- e Mencionor las cuatro propiedades de los vectores. 
cular. e Describir el empleo de plásmidos y vectores virales. 


© Entonces se utiliza la enzima DNA ligasa para unir en 
forma covalente los fragmentos de cadenas DINA y produ- Warios tipos diferentes de moléculas de DNA pueden actuar 
cir una molécula de rDNA. 


como vectores, siempre que posean ciertas propiedades. La 
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- Cromosoma 


Membrana 
citoplasmática 


Pared celular 


Gh Las paredes celulares 


bacterianas se digieren 


por métodos 
enzimáticos y se 
producen protoplastos. 
(2) En solución, los protoplastos se 
tratan con pohetienglical. 
Cw (EJ) Los protoplastos 
se fusionan. 


©) Se recombinan segmentos 
| de los dos cromosomas, 


Célula 
recombinante 


©} La célula recombinante 
forma nueva pared celular. 


Células bacterianas | 
| 


Protoplastos 


(a) Proceso de fusión de protoplasios 


FIGURA 9,5 Fusión de los protoplastos. (a) Diagrama de la 
fusión de los protoplastos en células bocterianas. (b) Se muestra 
la fusión de célulos de olgos. la eliminación de la pared celular 
dejo sólo la delicada membrana citoplasmótico pora reunir los 
contenidos de la célula, lo que permite el intercambio de DINA. 


i ¿Qué es un protoplasto? 


resultado una masa de DNA que incluye el genoma comple- 
to del organismo. Después de digerir el DNA mediante enzi- 
mas de restricción los fragmentos de restricción son cortados 
y empalmados en vectores, plásmidos o fagos, y los vectores 
recombinantes se introducen en células bacterianas. El obje- 
tivo es formar una colección de clones lo suficientemente 
grande como para asegurar que en el organismo exista al 
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(b) Fusión de protoplasios de algas MO 


menos un clon para cada gen. Esta colección de clones que 
contiene diferentes fragmentos de DNA, se denomina genote- 
ca; en la genoteca cada “pieza” es una cepa bacteriana o figi- 
ca que contiene un fragmento del genoma (fig. 9,8), Estas 
penotecas son esenciales para el mantenimiento y la recupe- 
ración de clones de DNA; incluso pueden adquirirse en el 
comercio, 

La clonación de genes a partir de organismos cucariontes 
representa un problema específico. Los genes de las células 
eucariontes por lo general contienen tanto exones, tramos de 
DNA que codifican proteínas, como intrones, tramos inter- 
puestos de DNA que no codifican proteínas. Cuando el RNA 
transcrito de este tipo de gen se convierte en MRNA, los 
intrones se eliminan (véase fig. 8.11). En la clonación de 
genes de células eucariontes se prefiere utilizar una versión 
del gen que carezca de intrones debido a que un gen que 
incluye intrones puede ser demasiado grande para funcionar 
con facilidad. Además, si este gen se coloca en una célula 
bacteriana, por lo general la bacteria mo podrá eliminar los 
intrones del RNA transcrito y por consiguiente no podrá for- 
mar el producto proteico correcto. Sin embargo, puede pro- 
ducirse un gen artificial que contenga sólo exones mediante 
el empleo de una enzima denominada transcriptasa inversa 
para sintetizar DNA complementarios (CDNA) a partir de 
un molde de mRNA (fig. 9,9), Esta síntesis es la inversa del 
proceso de transcripción normal del DNA a RNA. La trans- 
criptasa inversa produce una copia de DNA a partir del 
mRNA, A continuación el mRNA se digiere por un mecanis- 
mo enzimático. Entonces la DNA polimerasa sintetiza una 
cadena complementaria de DNA y crea un fragmento de 
DNA bicatenario que contiene la información proveniente 
del mRNA. Las moléculas de cCONA producido a partir de 
una mezcla de todos los mRNA de un tejido o tipo celular 
pueden clonarse para formar una genoteca de cDNA, 

El método del cDNA es el más utilizado para obtener penes 
eucariontes. Una dificultad asociada con este método es que es 
posible que no se logre la transcripción inversa completa de las 
moléculas largas de mE NA en DNA; la transcripción inversa 
a menudo aborta y sólo se forman partes del gen deseado. 
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La hibridación de la colonia es un método común para 
identificar las células que portan un gen clonado específico, 
Se sintetizan sondas de DNA, es decir segmentos cortos de 
DNA monocatenario que son complementarios del gen dese- 
ado. Si la sonda de DNA encuentra un equivalente, se adhe- 
rirá al gen diana. La sonda de DNA se marca con un elemen- 
to radiactivo o con un colorante fluorescente de modo que 
pueda determinarse su presencia. En la figura 9.12 se muestra 
un experimento típico de hibridación de la colonia. 


FORMACIÓN DE UN PRODUCTO GÉNICO 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


+ Mencionar una ventaja de la modificación de cada una de 
las siguientes células: células de E. coll, cólulos de 
5occhoromyces cerevisias, células de mamifero y células 
vegetalas. 


Acabamos de ver cómo se identifican las células que portan 
un gen particular. Con frecuencia los productos génicos son 
el objetivo de la modificación genética. En casi todos los tra- 
bajos iniciales sobre modificación genética se utilizó E. coli 
para sintetizar los productos génicos. E. coli crece con facili- 
dad y los investigadores están muy familiarizados con esta 
bacteria y su genética. Por ejemplo, algunos promotores indu- 
cibles, como el del operón lac, han sido clonados y estos genes 
clonados pueden unirse a los promotores, La síntesis de gran- 
des cantidades del producto génico clonado puede ser dirigi- 
da mediante el agregado de un inductor. Este método se ha 
utilizado para producir interferón gamma en E. coli (fig. 
9.13). Sin embargo, E. coli también tiene varias desventajas. 
Como sucede con otras bacterias gramnegativas, produce 
endotoxinas como parte de la capa externa de su pared celu- 
lar. Dado que las endotoxinas causan fiebre y shock en los 
animales, su presencia accidental en productos destinados al 
empleo en seres humanos plantearía un problema grave. 

Otra desventaja de E. coli es que por lo general no segrega 
productos proteicos. Para obtener un producto las células 
deben desintegrarse y el producto debe purificarse a partir de 
la “sopa” de componentes celulares resultantes. La recupera- 
ción del producto a partir de esta mezcla es costosa cuando se 
realiza en escala industrial. Es más económico disponer de un 
microorganismo que segregue el producto de modo que se la 
pueda recuperar continuamente del medio de crecimiento. 
Un enfoque ha consistido en relacionar el producto con una 
proteína natural de E. coli que la bacteria segrega. Sin embar- 
go, existen más probabilidades de que las bacterias pramposi- 
tivas, como Bacillus subtilis, segreguen sus productos y por esa 
razón a menudo se las prefiere al nivel industrial. 

Otro microbio que se utiliza como vehículo para la expre- 
sión de genes por ingeniería genética es la levadura del pan, 
Saccharomyces cerevisiae. Su genoma es sólo unas cuatro veces 
más grande que el de E. coli y es probable que sea el genoma 
eucarionte más conocido. Las levaduras pueden portar plás- 
midos y estos se transfieren con facilidad en las células de 
levadura después de haber eliminado sus paredes celulares. 
Como células eucariontes, las levaduras pueden resultar más 
útiles que las bacterias para expresar genes eucariontes extra- 
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FIGURA 9.12 Hibridación de colonias: utilización de una 
sonda de DNA para identificar un gen clonado de interés. 


/ ¿Què es una sonda de DNA? 
e 
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Las vacunas de subunidades, que consisten sólo en una 
porción proteica de un patógeno, se están elaborando me- 
diante la utilización de levaduras modificadas genéticamente. 
Ya se han producido vacunas de este tipo contra varias enfer- 
medades, en especial contra la hepatitis B. Una de las venta- 
jas de estas vacunas es que no existen probabilidades de que 
causen infección. La proteína se obtiene y se purifica a partir 
de células modificadas genéticamente para su empleo coma 
vacuna. Los virus animales como el virus de la vacuna pueden 
modificarse genéticamente para que porten un gen para otra 
proteína de superficie de otro microbio. Cuando se inyecta, el 
virus actúa como vacuna contra el otro microbio. 

Las vacunas de DNA suelen ser plásmidos circulares que 
incluyen un gen que codifica una proteína viral con el con- 
trol transcripcional de una región activa que actúa como pro- 
motor en células humanas. Los plásmidos se clonan en bacte- 
rias, Se están llevando a cabo varios ensayos para probar 
vacunas contra el HIV, el SARS, la influenza y el paludismo. 
Las vacunas se describen en el capitulo 18 (p. 528). En el cua- 
dro 9.1 se mencionan algunos otros productos importantes de 
rDNA utilizados en tratamientos médicos. 

No se puede dejar de destacar la importancia de la tecno- 
logía del DNA recombinante. En la actualidad puede prepa- 
rarse sangre artificial para su uso en transfusiones mediante el 
empleo de hemoglobina humana producida en cerdos modifi- 
cados genéticamente. Las ovejas también han sido sometidas 
a modificación genética para que produzcan diversos fárma- 
cos en su leche. Este procedimiento no tiene un efecto evi- 
dente sobre la oveja y proporciona una fuente fácilmente 
accesible de materia prima para que el producto final no 
requiera el sacrificio de animales. 

Con el tiempo la terapia génica permitirá lograr la cura- 
ción de algunas enfermedades genéticas. Es posible imaginar 
la extracción de algunas células de una persona y su transfor- 
mación con un gen normal para reemplazar un gen defecruo- 
50 0 mutado, Cuando estas células se vuelvan a inyectar en la 
persona deberán funcionar de modo normal. Por ejemplo, la 
terapia génica se ha utilizado para tratar la hemofilia B y la 
inmunodeficiencia combinada grave. Los adenovirus y los 
retrovirus se emplean con más frecuencia para proporcionar 
genes; sin embargo, algunos investigadores trabajan con plás- 
midos vectores. La primera terapia génica para tratar la he- 
mofilia en seres humanos se realizó en 1999; como vector se 
empleó un retrovirus atenuado. Se están realizando varios 
ensayos de terapia génica con adenovirus genéticamente 
modificados que contienen el gen humano p53 para tratar 
una diversidad de cánceres. El gen p53, que codifica una pro- 
teina supresora de tumores, es el pen mutado con más fre- 
cuencia en las células cancerosas, 

El número de ensayos de terapia génica aumentará a medi- 
da que se realicen mejoras técnicas y se comprueben los resul- 
tados exitosos de los intentos iniciales. Sin embargo, hay 
mucho trabajo preliminar por hacer y es posible que no se 
logre la curación de todas las enfermedades genéticas. 
También se está investigando la introducción de DNA anti- 
sentido (véase p. 275) en las células para tratar la hepatitis, 
distintos cánceres y un tipo de enfermedad coronaria. 

El silenciamiento génico es un proceso natural que se pro- 
duce en una amplia variedad de organismos y que al parecer es 
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FIGURA 9.14 El RNAi podria proporcionar tratamientos para 
un amplio espectro de enfermedades. 


) ¿El RNAI actúa durante la transcripción o después de ella? 
o 


una defensa contra los virus y los transposones. Una tecnolo- 
gia nueva denominada interferencia por RNA (RNAi) pare- 
ce ser promisoria para la terapia génica y el tratamiento del 
cáncer y las infecciones virales. Pueden introducirse en una 
célula RNA bicatenarios denominados RNA interferentes 
pequeños (siRNA) que se dirigen contra un gen particular, 
como un gen viral (fig. 9.14). Las moléculas de siRNA se unen 
al mRNA y causan su destrucción enzimática, lo que silencia la 
expresión de un gen. Se ha demostrado que en los ratones el 
RNAI inhibe al virus de la hepatitis B. El siRNA puede ser 
inyectado en una célula o introducido en un DNA vector. Un 
fragmento de DNA pequeño que codifica siRNA contra el 
cen de interés podría clonarse en un DNA vector y cuando se 
transfiriera a una célula esta produciría el siRNA deseado. 


El PROYECTO GENOMA HUMANO 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Deseribir el volar del Proyecto Genoma Humana 
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Aislamientos de E. coll 
de pacientes que habían 
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con el jugo 


FIGURA 9.17 La técnica de huella genética del DNA (DNA 
Fingerprinting) se utiliza para rastrear una enfermedad infec- 
ciosa. Esto figura muestra lo relación entre los patrones de DNA 
de los aislamientos bacterianos de un brote causado por 
Escherichia coli 0157:H7. Los aislamientos obtenidos o partir 
de un jugo de manzanos son idénticos a los de los pacientes 
que bebieron el jugo contaminado pero diferentes de las de los 
pacientes cuyas infecciones no estaban relacionadas con el 
jugo. 


) ¿Qué es la microbiología forense? 
È 


den ser demandados judicialmente y porque los microorganis- 
mos pueden utilizarse como armas biológicas. Los requeri- 
mientos para probar la fuente de un microbio ante un juez son 
mas estrictos que para la comunidad médica. Por ejemplo, 
demostrar el intento de cometer el daño requiere la colección 
apropiada de evidencias y el establecimiento de una cadena 
de custodia de esas evidencias. Las propiedades microbianas 
que carecen de importancia en salud pública pueden ser indi- 
cios importantes en las investigaciones forenses. La 
American Academy of Microbiology propuso recientemente 
la certificación profesional en microbiología forense. 

A menudo el DNA puede ser extraído de materiales con- 
servados y fosilizados, como momias y plantas y animales 
extinguidos. Aunque estos materiales son muy raros y suelen 
estar parcialmente degradados, la PER posibilita que los 
investigadores estudien este material genético que ya no exis- 
te en su forma natural. El estudio de organismos inusuales 
también ha conducido a adelantos en la taxonomía básica, lo 
que se describirá en el capítulo 10. 


NANOTECNOLOGÍA 


La nanotecnología se ocupa del diseño y la fabricación de cir- 
cuitos electrónicos extremadamente pequeños y de dispositi- 
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FIGURA 9.18 Las células de Bacillus que crecen en presencia 
de selenio forman cadenas de selenio elemental. 


} ¿Qué podrian aportar las bacterias a la nanotecnologia? 
B 


vos mecánicos construidos en el nivel molecular de la mate- 
tia. Pueden utilizarse robots o computadoras del tamaño de 
una molécula para detectar contaminación en los alimentos, 
enfermedades en las plantas o armas biológicas. Sin embargo, 
las máquinas pequeñas requieren cables y componentes 
pequeños (un nanómetro es igual a 10°’ metros; 1 000 nm 
caben en | um). Las bacterias pueden proporcionar los meta- 
les pequeños necesarios. Los investigadores de la U.S. 
Geological Survey han cultivado varias bacterias anaerobias 
que reducen el selenio tóxico, Se*, al Se" elemental no tóxi- 
co que se forma en las nanosteras (fig. 9,18), 


APLICACIONES EN LA AGRICULTURA 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


xpi j jeri fic A Agal Furr. 
es Explicar la ingeniera genética con Agrobacte 


El proceso de selección de plantas genéticamente deseables 
siempre ha insumido mucho tiempo. Llevar a cabo los cruza- 
mientos vegetales convencionales es laborioso e implica espe- 
rar el tiempo necesario para que las semillas germinen y la 
planta madure. La reproducción de las plantas se ha visto 
revolucionada por el uso de células vegetales crecidas en cul- 
tives, Los clones de las células vegetales, incluidas las células 
que han sido alteradas genéticamente por técnicas de DNA 
recombinante, pueden cultivarse en grandes cantidades. 
Luego estas células pueden ser inducidas a regenerar plantas 
enteras, a partir de las cuales pueden cosecharse las semillas. 

El DNA recombinante puede ser introducido en células 
vegetales de varias maneras. Ántes mencionamos la fusión de 
los proroplastos y el empleo de “balas” recubiertas por DNA. 
Sin embargo, el método más interesante utiliza un plásmido 
denominado plásmido Ti (Ti proviene de rumor—tnducme, que 
sienifica inducción de tumores), un componente natural de la 
bacteria Agrobacterium tumefaciens. Esta bacteria infecta cier- 
tas plantas, en las que el plasmido Ti causa la formación de un 
crecimiento similar a un tumor denominado agalla de la coro- 
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Quizá mas que la mayoría de las tecnologías nuevas, la 
genética molecular promete afectar la vida humana de mane- 
ras anteriormente inimaginables. Es importante que la socie- 
dad y los individuos tengan la oportunidad de comprender el 
impacto potencial de estos nuevos desarrollos. 

Como la invención del microscopio, el desarrollo de las 
técnicas del rDNA está causando cambios profundos en la 
ciencia, la agricultura y la atención sanitaria. Con esta tecno- 


INTRODUCIÓN A LA BIOTECNOLOGÍA 
(p. 254) 


l. La biotecnología es el empleo de microorganismos, células o 
componentes celulares para fabricar un producto. 


TECNOLOGÍA DEL DNA RECOMBINANTE (p. 254) 


2. Los organismos íntimamente relacionados pueden intercambiar 
genes en una recombinación natural. 

3. Los genes pueden ser transteridos entre especies no relaciona- 
das por medio de la manipulación en el laboratorio, proceso 
denominado tecnología del DNA recombinante. 

4. El DNA recombinante es DNA que ha sido manipulado artift- 


cla Imer be para combinar Benes de dos fuentes d iferentes. 


UNA VISION GLOBAL DE LOS PROCEDIMIENTOS 
DE DNA RECOMBINANTE (p. 254) 


5. Un gen deseado se inserta en el DNA de un vector, como un 
plásmido o un genoma viral. 

6. El vector inserta el DNA en una nueva célula, la que crece para 
formar un clon. 

7. A partir de este clon pueden obtnersee grandes cantidades del 
producto génico. 


HERRAMIENTAS DE LA BIOTECNOLOGÍA 
(p. 256) 


SELECCIÓN (p. 256) 


l. Por selección artificial se seleccionan microbios con rasgos 
deseables para el cultivo, 


MUTACIÓN (p. 256) 


2. Los mutágenos se utilizan para causar mutaciones que podrian 
dar como resultado un microbio con rasgos deseables, 

3. La mutagénesis dirigida se emplea para cambiar un codón espe- 
cífico en un gen. 


ENZIMAS DE RESTRICCION (p. 256) 


4. Se dispone de equipos comerciales para técnicas de (DNA. 
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logía de sólo algo más de 30 años de antigúedad es difícil pre- 
decir con exactitud los cambios que se producirán. Sin 
embargo, es probable que dentro de otros 30 años muchos de 
los tratamientos y métodos diagnósticos descritos en este 
libro hayan sido reemplazados por técnicas mucho más pode- 
rosas basadas en la capacidad sin precedentes de manipular el 
DNA de manera precisa. 


5. Una enzima de restricción reconoce y corta sólo una secuencia 
particular de nucleótido en el DINA. 

6. Algunas enzimas de restricción producen extremos cohesivos, 
tramos cortos de DNA monocatenario en los extremos de los 
fragmentos de DNA. 

7. Los fragmentos de DNA producides por la misma enzima de 
restricción se unirán espontáneamente por apareamiento de 
bases. La DNA ligasa puede unirse de modo covalente al esque- 
leto del DNA. 


VECTORES (p. 257) 


8. Los vectores versátiles son plásmidos que pueden existir en 
varias especies diferentes. 
9. Un plásmido que contiene un gen nuevo puede insertarse en 
una célula por transformación. 
10. Un virus que contiene un gen nuevo puede insertar el gen en 
una célula. 


REACCIÓN EN CADENA DE LA POLIMERASA (p. 258) 


11. La reacción en cadena de la polimerasa (PCR) se emplea para 
obtener múltiples copias de un fragmento deseado de DNA por 
medios enzimáticos. 

12. La PCR puede utilizarse para aumentar las cantidades de DNA 
en las muestras hasta niveles detectables. Esto puede permitir la 
secuenciación de penes, el diagnóstico de enfermedades genéti- 
cas o la detección de virus 24% Animación: Polymerase chain reac- 
tion (reacción en cadena de la polimerasa). Vease el sitio web com- 
plementario. 


TÉCNICAS DE MODIFICACIÓN 
GENÉTICA (p. 260) 


INSERCIÓN DE DNA EXTRAÑO 
EN LAS CÉLULAS (p. 260) 


l Las células pueden captar el DNA desnudo por transformación. 
Los tratamientos químicos se utilizan para formar células que 
naturalmente no son competentes para captar el DNA. 

2. Los poros formados en los protoplastos y en las células anima- 
les mediante corriente eléctrica en el proceso de electropora- 
ción pueden permitir el ingreso de nuevos fragmentos de DNA. 
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PREGUNTAS DE APLICACION CLINICA 


1. La PCR se utilizó para examinar ostras en busca de la presencia 


de Vibrio cholerae. Se homogeneizaron ostras de diferentes 
zonas y se extrajo el DNA de los homogenizados. El DNA fue 
digerido por la enzima de restricción Hincll. Para la reacción 
de la PCR se utilizó un cebador para el gen de la hemolisina de 
V. cholerae. Después de la PCR cada muestra fue sometida a 
electroforesis y teñida con una sonda para el gen de la hemoli- 
sina. ¿Cuál (o cuáles) de las muestras de las ostras fue (fueron) 
positiva(s) para Y, cholerae? ¡Cómo puede explicarlo? ¡Por qué 
buscar V. cholerae en ostras? ¡Cuál es la ventaja de la PCR res- 
pecto de las pruebas bioquímicas convencionales para identifi- 
car las bacterias! 
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. Al utilizar la enzima de restricción EcoRl se obtuvieron los 


siguientes patrones de electroforesis en pel a partir de diversas 
moléculas de DNA digeridas provenientes de un experimento 
de transformación. ¿Estos datos le permiten inferir que se pro- 
dujo la transformación? Explique por qué sio por qué no. 


Células de DNA 
transformadas 


i Vector 


Origen 


| | - Células originales de DNA 


1 
Il 
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orden y un grupo de órdenes similares forma una clase. A su 
vez, las clases relacionadas forman un filo. Por lo tanto, un 
organismo lo especie) particular tiene un nombre de género 
y un epíteto especifico y pertenece a una familia, un orden, 
una clase y un filo. 

Todos los filos o divisiones que se relacionan entre sí for- 
man un reino y los reinos relacionados se agrupan en un 


dominio (fig. 10,5). 


CLASIFICACIÓN DE LOS PROCARIONTES 


El esquema de clasificación taxonómica de los procariontes se 
encuentra en el Bergey's Manual of Systematic Bacteriology, 2% 
edición (véase Apéndice A), Los primeros dos volúmenes ya 
fueron publicados y los tres volúmenes restantes lo serán en 
los próximos años. El contenido de cada volumen se muestra 
en el cuadro 10,4, En el Manual de Bergey los procariontes se 
dividen en dos dominios: Bacteria y Archaea. Cada dominio 
está dividido en filos. Recuérdese que la clasificación se basa 
en similitudes de las secuencias de nucleótidos en el rRNA. 
Las clases se dividen en órdenes, los órdenes en familias, las 
familias en géneros y los géneros en especies. 

Una especie procarionte se define de un modo algo dife- 
rente de una especie eucarionte, que es un grupo de organis- 
mos estrechamente relacionados que pueden cruzarse, Á 
diferencia de la reproducción de organismos eucariontes, en 
las bacterias la división celular no está directamente ligada a 
la conjueación sexual, que es infrecuente y no siempre nece- 
sita ser específica de especie. Por consiguiente, una especie 
procarionte simplemente se define como una población de 
células con características similares. (Los tipos de caracteris- 
ticas se describirán mis adelante en este capítulo.) Los 
miembros de una especie bacteriana en esencia son indistin- 
cuibles entre si pero se distinguen de los miembros de otra 
especie, por lo general sobre la base de diversas caracteristi- 
cas. Como ya se vio, las bacterias que crecen en un tiempo 
dado en los medios se denominan cultivo, Un cultivo puro a 
menudo es un clon, es decir una población de células deriva- 
da de una única célula parental. Todas las células del clon 
deberían ser idénticas. Sin embargo, en algunos casos los cul- 
tivos puros de la misma especie no son idénticos en todos los 
aspectos, Cada uno de estos grupos se denomina cepa. Las 
cepas se identifican por números, letras o nombres que 
siguen al epíteto específico, 

El Manual de Bergey proporciona una referencia para la 
identificación de bacterias en el laboratorio, así como un 
esquema de clasificación de las bacterias. En la figura 10,6 se 
presenta un esquema de las relaciones evolutivas de las bac- 
terias. Las características utilizadas para clasificar e identificar 
bacterias se describen en el capitulo 11. 


CLASIFICACIÓN DE LOS EUCARIONTES 
OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 
s Menciona las características principales utilizados pora dite 


renciar los tres reinos de Eukarya multicelulores. 
e Definir protista 
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En la figura 10.1 se muestran algunos reinos del Dominio 
Eukarya. 

En 1969 los organismos cucariontes simples, casi todos uni- 
celulares, fueron agrupados en el Reino Protista, un reino 
“comodín” para una diversidad de organismos. Histórica- 
mente los organismos eucariontes que no concordaban con 
los orros reinos se colocaban en el Reine Protista. Asi se han 
identificado alrededor de 200 000 especies de protistas y estos 
organismos son bastante diversos desde el punto de vista 
nutricional (varían desde fotosintéticos hasta parásitos intra- 
celulares estrictos) La secuenciación del RNA ribosómico 
permite dividir a los protistas en grupos sobre la base de su 
descendencia de antepasados comunes. En consecuencia, por 
el momento los organismos clasificados alguna vez como pro- 
tistas se dividen en clados, es decir, grupos genéticamente 
relacionadas. Por conveniencia continuaremos utilizando el 
término protista para denominar a los eucariontes unicelula- 
res y a sus parientes cercanos. Estos organismos se describirin 
en el capítulo 12. 

Los hongos, los vegetales y los animales forman los tres rej- 
nos de organismos eucariontes más complejos, que en su 
mayoría son multicelulares. 

El Reino Fungi incluye las levaduras unicelulares, los hon- 
gos filamentosos (mohos) multicelulares y las especies 
macroscópicas de setas (p. ej, champiñones). Para obtener la 
materia prima para las funciones vitales un hongo absorbe 
materia orgánica disuelta a través de su membrana citoplas- 
mática. Las células de un hongo multicelular se unen para 
formar túbulos delgados denominados hifas. Estas hifas sue- 
len ser divididas en unidades multinucleadas por tabiques 
que presentan orificios, de modo que el citoplasma puede 
tluir entre las unidades similares a células. Los hongos se tor- 
man a partir de esporas o de fragmentos de hifas (véase fig. 
12.1). 

El Reino Plantae (vegetales) incluye algunas algas y todos 
los musgos, helechos, coníferas y plantas con floración. Todos 
los miembros de este reino son multicelulares. Para obtener 
energía una planta utiliza la fotosíntesis, el proceso que con- 
vierte el dióxido de carbono y el agua en moléculas orgánicas 
utilizadas por la célula. 

El reino de organismos multicelulares denominado Ani- 
malia (animales) incluye esponjas, varios parásitos, insectos y 
animales con esqueleto (vertebrados). Los animales obtienen 
nutrientes y energía mediante la ingestión de materia orgáni- 
ca a través de algún tipo de boca. 


CLASIFICACIÓN DE LOS VIRUS 


Los virus no se clasifican como parte de ninguno de los tres 
dominios, No están compuestos por células y utilizan la 
maquinaria anabólica de las células huéspedes vivas para mul- 
tiplicarse. Un genoma viral puede dirigir la biosíntesis dentro 
de la célula huésped y algunos genomas virales pueden incor- 
porarse al genoma del huésped. El nicho ecológico de un virus 
es su célula huésped específica, de modo que los virus pueden 
estar más estrechamente relacionados con sus huéspedes que 
con otro virus. El Internacional Committee on Taxonomy of 
Virus define una especie viral como una población de virus 
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Laboratorio: 


ORDEN DE ESTUDIO DE MICROBIOLOGIA 


Fecha y hora de recepción: 


r~~ Ho escribir debajo de esta linea T 


| INFORME DE LA TINCIÓN DE GRAM 


| (J Cocos grampositives, 
agrupados 


[]J Cocos grampasilivos, 
en pares o cadenas 


[9 Bacilos grampositivos 
E] Cocos gramnegatives 
[] Bacilos grarmogatwos 


[3 Cocobacilos 
Qramnegatives 


O Levaduras 
[3 Otros 


Y Falta de crecimiento 


J Falta de crecimiento 
en días 


LL] Microflora mixta 


LJ Muestra recolectada 
o transportada de 
forma Inadecuada 


J] — tipos dierantes 
de organismos 


LL] Negative para 
Salmonella, Shigella 
y Campylobacter 


[J No se observan 

huevos, quistes 
| ni parásitos 

E} Diplococos gram- 
negativos, ovidass 
posilivos 

Y Estreptococo beta, 
presunción del 


grupo 4 por 
bacilracina 


Completado por una persona 


Closificoción de los microorganismos 


l | Hora: 


echa; 


| Nombre del médica: 
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Recolección por: 


| Formulario completado 
| por: 


| Nro de identificación 
del paciente: 


UTILIZAR UN FORMULARIO POR CADA MUESTRA 


FUENTE DE LA MUESTRA 


J Sangre 

Ly Liquide cefatorraquides 

LJ Liquide (especificar el 
sitio) 

[] Fauces 

(J Esputo, expectorado 


[] Otras, respiratorias 
(describir) 


[3 Orina, chorro medio de 
micción espontánea 


LJ Orina, sonda permanente 
(3 Orina, catéter directa 


[] Orina, primera de la 
mañana, completa 


(Y Orina, otra (describir) 
O Hoces 


[4] Genitourinaria 
jespecifican) 2% 
Q] Absceso (especificar) 


[] Tejido (especificar) 
Q Úlcera (especificar) ___—— 


(Y Herida (especificar) 


[3 Prueba de esterilizador 


Completado par di 


PRUEBA(S) PEDIDA(S) 


Bacterianas 
[] Cultivo habltual; tinción de 
Gram, cultivo anaerobio, 
antibiograma. En fauces, 
evaluación para Sirep Gp A 
(1 Cultivo para Legionella 
O Sartonela 
[] Hemocultivo 
Otros cultivos no habituales 
O E cov ois?:H7 
O Vitro 


Cultivos de detección 


sistemática 
J Gonococos 
LJ Streep Grupo B 
Y Strep Grupo A 
L) Otro 


J Bacilos ácido-alcohol 
resistentes 


“ey! 


O Micóticas 
Virales 


O Cultivos habituales 
O] Herpes simple 
O iF directa para 


Parasitología 


Ol Examen para huevos y 
parásitos Imestinales 


O inmunoensayo para Giardia 
O Cryptosporidium | 
Ol Prep. para Entorobiws 

O Hemoparásitos 

L) Concentración de Marias 

O Trichomonas 

LJ Otro 


Ensayo para toxina | 


L) Clostridium aificie 
Directo (detección de 
antigeno) 


[J Antigeno de Crypiococcus- 
LCA solamente 


D Antigenos bacterianos 
(especificar) __—— o 


Especial 
(LJ Pruebas antimicrobianas 
(CIM) 


ferentes personas 


FIGURA 10.7 Formulario de informe de un laboratorio de microbiología clinica. En la atención de la salud la moriologia y la tin 
ción diferencial son importantes pora determinar el tratamiento odecuado de los enfermedades microbianos. El médico completa el tor 
mulorio para identificar la muestra y las pruebas especificas. En este caso se examinará una muestra genitourinaria en busca de enter 
medodes de transmisian sexual, El técnico de laboratorio informó los resultados de la tinción de Gram y de los cultivos. [La concentra: 


ción inhibitora minimo (CIM) de les antibióticos se describirá en la Sain 607 de 


copilulo 20] 


} ¿Qué enfermedades se sospechan si se analiza el recuadro de "bacilos ácido-alcoho! resistentes”? 


para comenzar el tratamiento adecuado (véanse fig. 10.7 


recuadro del capítulo 21, p. 633). 


PRUEBAS BIOQUÍMICAS 


Las actividades enzimáticas son ampliamente utilizadas para 
diferenciar a las bacterias. Incluso las bacterias estrechamen- 


vel 


re relacionadas pueden SeT separadas en especies diferentes 


mediante el empleo de pruebas bioquímicas, por ejemplo 
para determinar su capacidad de fermentar un conjunto de 
hidratos de carbano seleccionados. En el recuadro anterior se 
describió un ejemplo del empleo de pruebas bioquímicas para 


identificar bacterias (en este caso, en mamiferos marinos). 
Además, las pruebas bioquímicas pueden proporcionar datos 
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A N 
gil 4 + 24 1 


32143 Enterobacter cloacae Sorbitol” = 

Enterobacter sakazaki Urea? + 
32161 Enterobacter cloacas Ninguno y-p+ 
32162 Enterobacter cloacae Citrato” 


FIGURA 10.9 Un tipo de método de identificación rápida para bacterias: Enterotube II de Becton Dickinson. © Se inocula un 
tubo que contiene medio de cultivo para 15 pruebas, @ Después de lo incubación se observo el tubo para evaluar los resultados 

El Se marca el valor de codo nueba positiva y 5 suman las números de ende grupa de pruebas ara eblener coco componente del 
valor ID. O la com paración del valor ID resultante con uña lista computarizado de mubesiro que el microorganismo del lubo es 
Enterobacter cloacae. Este ejemplo ilusira los resultados para una cepo típica de E. cloocae; sin embargo, otras cepas pueden pradu 
cir resultados diferentes de la prueba, que se enumeran en la columna de Resultados atípicos de lo prueba. Lo prueba V-P se utiliza 
para confirmar una identificación. 


} ¿Cómo es posible que una especie tenga dos valores de ID diferentes? 
& 


FIGURA 10.10 Prueba de aglutinación en portaobjeto. (a) Er 
una prueba positiva el ospecto granulado se debe a la aglutina- 
ción [formación de grumos! de las becterias. (E) En uno pruebo 
negativa las bacterios se distribuyen de modo uniforme en la 
solución fisiológica y el ontisuero. 


D La aglutinación se produce cuando las bacterias se mezclan 


= [+ (a) Prueba positiva (b) Prueba negativa 
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HUELLA DEL DNA 


Con los métodos bioquímicos modernos es posible determi- 
nar la secuencia completa de bases del DNA de un organismo 
pero esto es poco práctico para la identificación en el labora- 
torio porque insume mucho tiempo. Sin embargo, el empleo 
de enzimas de restricción permite que los investigadores com- 
paren las secuencias de bases de diferentes organismos. Las 
enzimas de restricción cortan una molécula de DNA toda vez 
que aparece una secuencia de bases específica y producen 
fragmentos de restricción (como se describió en el capítulo 9, 
p. 256). Por ejemplo, la enzima EcoRI corta el DNA en el 
sitio indicado por las flechas en la secuencia 


GAATTC.. 
„„CTTAA,G... 


En esta técnica el DNA de dos microorganismos se trata 
con la misma enzima de restricción y los fragmentos de res- 
tricción producidos (RFLP) se separan por electroforesis 
(véase fig. 9.17). La comparación del número y los tamaños 
de los fragmentos de restricción producidos a partir de los 
diferentes organismos proporciona información acerca de 
sus similitudes y diferencias genéticas; cabe esperar que 
cuanto más similares sean los patrones, o las huellas de DNA, 
más estrechamente relacionados estén los organismos (fig. 
10.14). 

La huella del DNA se emplea para determinar la fuente de 
las infecciones intrahospitalarias. En un hospital los pacien- 
tes sometidos a cirugía de derivación coronaria desarrollaron 
infecciones causadas por Rhodococcus bronchialis. Las huellas 
del DNA de las bacterias aisladas de los pacientes y de las 
bacterias aisladas de una enfermera fueron idénticas. El hos- 
pital pudo interrumpir la cadena de transmisión de esta infec- 
ción porque alentó a esta enfermera para que utilizara una 
técnica aséptica. En el recuadro del capítulo 25 de la página 
756 se describe el empleo de la técnica de la huella del DNA 
para ubicar la fuente de un cuadro de diarrea asociada con el 
consumo de tomate, 


REACCIÓN EN CADENA 
DE LA POLIMERASA 


Cuando un microorganismo no puede cultivarse por los 
métodos convencionales el agente causal de una enfermedad 
infecciosa podría no reconocerse. Sin embargo, puede utili- 
zarse una técnica denominada reacción en cadena de la poli- 
merasa (PCR) para aumentar la cantidad de DNA microbia- 
no a niveles que puedan evaluarse por electroforesis en gel 
(véase cap. 9, p. 258). Si se emplea un cebador para un micro- 
organismo específico la presencia de DNA amplificado indi- 
ca la presencia del microorganismo. 

En 1992 los investigadores utilizaron la PCR para determi- 
nar el agente causal de la enfermedad de Whipple, una bac- 
teria conocida previamente como Tropheryma whippelii. La 
enfermedad de Whipple fue descrita en 1907 por George 
Whipple como un trastorno del aparato digestivo y del siste- 
ma nervioso causado por un bacilo desconocido. Nadie pudo 
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FIGURA 10.14 Huella del DNA. los plésmidos de siete bacte- 
rias diferentes se digieren con la misma enzima de restricción. 
Codo digerido se coloca en un orificio diferente [origen] en el 
gel de agorosa. luego se aplica al gel une corriente eléctrico 
pora separar los fragmentos de acuerdo con el tamaño y la 
carga eléctrica. El DNA se evidencia mediante la tinción con 
bromuro de etidio, que fuoresce con lo luz ultravioleta, La com- 
poración de los bandas permite determinar que ninguna de las 
muestras de DNA [y por consiguiente ninguna de las bacterias] 
es idéntica. 


) ¿Qué es un RFLP? 


cultivar la bacteria para identificarla y por eso la PCR propor- 
ciona el único método confiable para el diagnóstico y el tra- 
tamiento de la enfermedad. 

En los últimos años la PCR permitió realizar varios descu- 
brimientos. Por ejemplo, en 1992 Raul Cano utilizó la PCR 
para amplificar el DNA de bacterias Bacillus incrustadas en 
ámbar que tenía de 25 a 40 millones de años de antigüedad. 
Estos cebadores se obtuvieron a partir de secuencias de rRNA 
en B, circulans viables para amplificar el DNA que codifica 
para el rRNA en el ámbar. Estos cebadores causarán la ampli- 
ficación del DNA de otras especies de Bacillus pero no produ- 
cirin la amplificación del DNA de otras bacterias que podrt- 
an estar presentes, como Escherichia o Pseudomonas. Después 
de la amplificación se secuenció el DNA. Esta información se 
utilizó para determinar las relaciones entre las bacterias anti- 
guas y las modernas. 

En 1993 los microbiólogos identificaron un Hantavirus 
como la causa de un brote de fiebre hemorrágica en el sudoes- 
te de los Estados Unidos mediante la técnica de la PCR. La 
identificación se realizó en un tiempo récord de menos de 2 
semanas, La PCR se utilizó en 1994 para identificar el agente 
causal de una enfermedad nueva transmitida por garrapatas 
(ehrliquiosis granulocítica humana) como la bacteria 
Ehrlichia chaffeensis (p. 687). La PCR también se urilizó para 
identificar la fuente del virus de la rabia (véase el recuadro del 
capítulo 22) (p. 657). 

TaqMan es un sistema comercial que utiliza la PCR para 
identificar E, coli patégena en los alimentos y en el agua. Con 
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(a) (b) MO lo um 


FIGURA 10,18 FISH o hibridación fluorescente in situ. Se utilizo uno sondo de DONA o 

RMA unida a colorantes Huorescentes pora identificar eromosomos. las bacterias observadas 
con microscopio por contraste de fase (a) se identifican con una sonda marcada con Huores 
cencia que se hibrida con una secuencia de DINA especifica de Staphylococcus aureus (b). 


) ¿Qué aparece teñido cuando se usa la técnica FISH? 
é 


La información obtenida acerca de los microbios con estos 
métodos se utiliza para identificar y clasificar microorganis- 
mos. 4 continuación se describen dos métodos de utilización 
de la información. 


CUADRO 10.5 Criterios taxonómicos y MEORE 
- a identifica- 


= para la clasificación y 
ción de las bacterias 


Utilizado para 


CLAVES DICOTÓMICAS 
Criterio o método Clasificación Iidantificación 
Las claves dicotómicas son ampliamente utilizadas para la EE : ; T 
identificación. En una clave dicotómica la identificación se Características No (si para ciano- Si 
o E OS eE T A N, morfológicas bacterias) 

hasa enñ pregu HCAS SUCESIVAS Y cada prepuint a nene de 15 respuies- 
tas posibles (dicotomía significa cortar en dos). Después de Tinción diferencial Si [para el tipo de 5i 
responder una pregunta el investigador se dirige a otra pre- pared celular] 
gunta hasta llegar a identificar a un organismo. Aunque estas A E i 
E ot de gia gee ae ls ralaciones Hin meat. s Pruebas bioquímicos Me Si 
claves tienen escaso valor en las relaciones filogenéticas, son 
importantes para la identificación, Por ejemplo, una clave Serologia No Si 
dicorómica para bacterias podría comenzar con una caracte- 
rística determinada con facilidad, como la forma, para conti- Tipificación por fogos Mo al 
nuar con la capacidad de fermentar un azúcar. Las claves - = 

ON F ; a Aa , Perfiles de ácidos grasos Mo Si 
dicotómicas se muestran en la figura 10,8 y en el recuadro de 
la página 294. Citometria de flujo Mo Si 
CLADOGRAMAS cone de bases Si Mo 
Los cladogramas son mapas que muestran las relaciones evo- Huella del DNA Si c] 
lutivas entre los organismos (clado- significa rama). En las 
figuras 10.1 y 10.6 se los esquematiza. Cada punto de ramifi- PCR | Si 
cación en el cladoerama está definido por una característica E Pt ee F ; 

: r emanating pee pe ERA Técnicas de hibridación 5i Si 

compartida por varias especies sobre esa rama. Histórica- cade nudes 


mente los cladogramas para los vertebrados se construyeron 
mediante la utilización de evidencias fósiles; en cambio, en la Secuencioción del rRNA 5i Mo 
actualidad se utilizan secuencias de rRNA para confirmar las 
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5. 


Las siguientes pruebas excepto una le permitirían a usted identi- 

ficar una bacteria desconocida. 

a. Hibridación de una sonda de DNA de una bacteria conoci- 
da con el DNA de una desconocida. 

b, Perfil de ácidos grasos de la bacteria desconocida. 

é. Aglutinacidn de la bacteria desconocida con antisueros espe- 
cíficos. 

d. Secuenciación del RNA ribosómico. 

e. Determinación del porcentaje de guanina + citosina. 

Se considera que los micoplasmas, carentes de pared celular, 

están relacionados con las bacterias grampositivas. ¿Cuál de los 

siguientes datos constituye la evidencia más convincente de 

ello! 

a. Ambos comparten secuencias comunes de rRNA, 

b. Algunas bacterias grampositivas y algunos micoplasmas pro- 
dicen catalasa. 

c. Ambos grupos son procariontes. 

d. Algunas bacterias grampositivas y algunos micoplasmas tie- 
MTL células COT forma de COCOS. 

e. Ambos grupos incluyen patógenos humanos. 


Utilice las siguientes opciones para responder las preguntas 7 y 8, 


8. 


a. Animalia 

b. Fungi 

c. Plantae 

d. Firmicutes (bacterias prampostitivas) 

e. Proteobacteria (bacterias gramnegativas) 

¿En qué grupo colocaría a un organismo multicelular que tuvie- 
Ta hoca Y viviera dentro del higado de Jos SETEN hu mangs? 

¿En qué grupo colocaría a un organismo fotosintético que care- 
ciera de núcleo y tuviera una pared con una capa delgada de 
peptidoglucano rodeada por una membrana externa! 


Utilice las siguientes opciones para responder las preguntas 9 y 10, 


10. 


a. 9+ 1 flapelos 

b. Ribosoma TOS 

c. Fimbrias 

d. Núcleo 

e. Pepridoglucana 

E Membrana citoplasmática 

¿Cuál o cuáles se encuentra(n) en los tres dominios? 


a. 2,6 d. 1.15 

b. 5 e. Los seis 

c. 2,40 

¿Cuál o cuáles se encuentra(m) sólo en los procariontes! 
a. 1,4,6 d. 4 

b. 3,5 e. 24,5 

ga l, 2 


PREGUNTAS DE RAZONAMIENTO 


l; Aquí se da cierta información adicional sobre los organismos de 
la pregunta de revisión l4: 

Organismos % de hibridación del DNA 
AyB 5-15 

Aye 5-15 

AyD 70-90 

By E 10-20 

By D 2-3 
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¡Cuáles de estos organismos presentan una relación más estre- 
cha? Compare esta respuesta con su respuesta de la pregunta de 
revisión 14, 

2, El contenido de GC de Micrococcus es de 66-75 moles % y el de 
Staphylococcus, de 30-40 moles $h, Según esta información, 
¡arribarta a la conclusión que estos dos géneros están estrecha- 
mente relacionados? 

3. Describa el empleo de una sonda de DNA y PER para: 

a. identificación rápida de una bacteria desconocida. 
b. Determinación de qué miembros de un grupo de bacterias 
escán más estrechamente relacionados, 

4. El medio de cultivo SF es un medio selectivo desarrollado en la 
década de 1940 para evaluar la contaminación fecal de la leche 
y del agua. Sólo ciertos cocos grampositivos pueden crecer en 
este medio. ¡Por qué se lo llamó SF? Si usa este medio, ¿qué 
género bacteriano cultivará? (Ayuda: remitase a la página 288.) 


PREGUNTAS DE APLICACIÓN CLÍNICA 


1. Un veterinario de 55 años fue internado en un hospital con 
antecedentes de fiebre de 2 días de evolución, dolor torácico y 
cos. En su esputo se observaron cocos grampositivos y se lo trató 
por una neumonía lobulillar con penicilina. Al dia siguiente, 
en otra tinción de Gram del esputo se observaron bacilos gram- 
negativos y se cambió el tratamiento a ampicilina y pentamici- 
na. El cultivo del esputo reveló la presencia de bacilos gramne- 
gativos inactivos desde el punto de vista bioquímico identifica- 
dos como Enterobacter agglomerans. Después de la tinción con 
anticuerpos fluorescentes y la tipificación por fgos se identifi- 
có Yersinia pestis en el esputo y en la sangre del paciente, que 
entonces recibió clorantenical y tetraciclina, El veterinario 
murió 3 días después de la internación y sus 220 contactos (per- 
sonal del hospital, familiares y colaboradores) recibieron tetra- 
ciclina. (Qué enfermedad tenia el paciente? Explique cuál fue 
el error en el diagnóstico y cómo podría haberse evitado la 
muerte del enfermo. ¿For qué se trató a las orras 220 personas! 
(Ayuda: rernitase al capitulo 23.) 

2. Una niña de € años fue internada en un hospital con 
endocarditis, Los hemocultivos revelaron la presencia de un 
bacilo grampositivo aerobio identificado por el laboratorio del 
hospital como Corynebacterium werosis, La niña falleció después 
de 6 semanas de tratamiento intravenoso con penicilina y clo- 
rantenicol. La bacteria fue identificada por otro laboratorio 
como E. diphtheriae, Cada laboratorio obtuvo los siguientes 
resultados de las pruebas realizadas: 


Laboratorio Otro 
del hospital labarotorio 
Catalase + 
Reducción de nitrates = 
Urea - - 
Hidrólisis de la esculina - - 
Fermentación de la glucosa + + 
Fermentación ae la sacarosa - + 
Prueba serológica para la Mo realizada + 


producción de foxina 


Proporcione una explicación posible de la identificación incorrecta. 
¡Cuáles son las consecuencias sanitarias potenciales de la identifica- 
ción errónea de E. diphtheriae? d Ayuda: remítase al capítulo 24.) 
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GRUPOS PROCARIONTES 


En la segunda edición del Manual de Bergey los procarion- 
tes se agruparon en dos dominios, Archaea y Bacteria. 
Ambos dominios están formados por células procariontes. 
Los organismos superiores se asignaron al Dominio 
Eukarya, que contiene todos los organismos eucariontes 


DOMINIO BACTERIA 


Casi todos nosotros pensamos en las bacterias como criaturas 
pequeñas e invisibles pero potencialmente perjudiciales. En 
realidad son relativamente pocas las especies de bacterias que 
producen enfermedad en los seres humanos, los animales, las 
plantas o cualquier otro organismo. Cuando haya completado 
un curso de microbiología el lector comprenderá que sin las 
bacterias no sería posible gran parte de la vida. De hecho, es 
probable que todos los organismos formados por células euca- 
riontes hayan evolucionado a partir de organismos similares a 
las bacterias, que fueron las formas de vida más tempranas. En 
este capítulo se explicará cómo se diferencian los grupos bac- 
terianos entre sí y cuán importantes son las bacterias en el 
mundo de la microbiología. Nuestro análisis se concentrará 
en las bacterias consideradas de importancia práctica, las 
importantes en medicina o las que ilustran principios biológi- 
cos interesantes o inusuales. 


PROTEOBACTERIAS 


Se presume que las proteobacterias, que incluyen la mayoría de 
las bacterias quimioheterdtrotas gramnegativas, tienen su ori- 
sen en un antepasado fotosintético común. En la actualidad 
constituyen el grupo taxonómico de bacterias más numeroso. 
Sin embargo, ahora pocas son fotosintéticas; han desarrollado 
otras capacidades metabólicas y nutricionales para reemplazar 
esta característica. La relación filogenética en estos grupos se 
basa en estudios del rRNA. El nombre Proteobacteria fue 
tomado del dios de la mitología griega Proteus, que podía asu- 
mir muchas formas. Las proteobacterias se separan en cinco 
clases designadas por letra griegas: alfaproteobacterias, betapro- 
teobacterlas, gammaproteabacterias, deltaproteobacterias y 
epsilonproteobacterias, 


ALFAPROTEOBACTERIAS 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Los objetivos de oprendizoje en este capitulo ayudorán a que 
el lector se fomiliarice con estos microorganismos y busque 
similitudes y diferencios entre ellos. Podrá dibujar una clave 
dicotómica para diferenciar las bacterias descritas en cada 
grupo, A titulo de ejemplo, nosotros dibujaremas la primera 
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unicelulares y multicelulares. En la figura 10.1 y en el cua- 
dro 10.1 se muestra el agrupamiento en dominios y en la 
figura 10.6 se resumen las diferencias entre los dos domi- 
nios de procariontes. Cada dominio se divide en filos, cada 
filo en clases y asi sucesivamente. Los filos descritos en este 
capítulo se resumen en el cuadro 11.1 (véase también el 
apéndice A). 


Causa enfermedad en los seres humanos 


+ = 
Parásito Vive en insectos 
intracelular + N 
estricto Hn 
PNE Wolbachia Tiene prostecas 
Causa Sobrevive en dO NS 
fiebre los fagocitos 
manchada Caulobactere Quimioautdtrofo 
Ayphomicrobium 
+ os as 
HONS Brucella Bartonella reer 
‘ a atogeno robacter 
Rickettsia Ehrlichia baja las plantas 
+ — 


Agrobactenum Fija nitrogeno 


+ = 
En raices de Acetobacter y 
legumbres Gluconobacter 
+ = 
Rhizobia — Azospirillurm 


e Construir una clave dicolómica para distinguir enire las alfe- 
praleobacteñas descritos en este copilulo. 


Como grupo, las alfaproteobacterias incluyen la mayor parte 
de las proteobacterias que crecen con concentraciones muy 
bajas de nutrientes. Algunas tienen una morfología inusual, 
que incluye protrusiones similares a pedúnculos o brotes 
conocidos como prostecas, Las alfaproteobacterias también 
incluyen bacterias importantes en agricultura capaces de 
inducir la fijación de nitrógeno en simbiosis con plantas y 
varios microorganismos patógenos para las plantas y los seres 
humanos. 


Azospirillum. Los microbiólogos dedicados a la agricultura se 
han interesado en miembros del género Azospirillum, una bac- 
teria del suelo que crece en estrecha asociación con las raíces 
de varias plantas, en especial hierbas tropicales. Esta bacteria 
utiliza los nutrientes excretados por las plantas y a su vez fija 
el nitrógeno de la atmósfera. Esta forma de fijación del nitró- 
geno es más importante en algunas hierbas tropicales y en la 
caña de azúcar, aunque el microoreanismo puede aislarse del 
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Capa 
 mucilaginosa 
a bine a, 


3 
| 
A 
a) Célula de rickettsia 
(a) MET area 
FIGURA 11.1 Rickettsias. 


) ¿Cómo se transmiten las rickettsias de un huésped a otra? 


del agua y porque el pedúnculo aumenta la relación superti- 
cie: volumen de la célula. Además, si la superficie a la cual se 
fijan es un huésped vivo, estas bacterias pueden utilizar las 
excreciones del huésped como nutrientes. Cuando la concen- 
tración de nutrientes es excepcionalmente baja el tamaño del 
pedúnculo aumenta, sin duda para proporcionar una superti- 
cie aun mayor para la absorción de nutrientes. 

Las bacterias que brotan no se dividen por fisión binaria en 
dos células casi idénticas. El proceso de brotación se asemeja 
a los procesos reproductivos asexuales de muchas levaduras 
(fig. 12.3). La célula parental conserva su identidad mientras 
el brote aumenta de tamaño hasta que se separa como una 
célula nueva completa. Un ejemplo es el género Hyphomi- 
crobium, como se muestra en la figura 11.3. Estas bacterias, 
como las caulohacterias, se encuentran en ambientes acuáti- 
cos con bajo contenido de nutrientes e incluso se las han 
encontrado en los baños de agua utilizados en el laboratorio. 
Tanto Caulobacter como Hyphomicrobium producen prostecas 
prominentes. 


FIGURA 11.2 Caulobacter. (a) Durante su ciclo vital esto baste- 
ria muestra dos formas: una Hoge ado que le proporciona mowili- 
dod y una pedunculodo en la cuol el pedúnculo ocito como 
uno fijación para odherise a las superficies bl la fotografia ge 
uno bacteria Coulobacter en división muestra una célula con un 
flagelo y una segunda con un pedúnculo 


> 


¿Cuál es la ventaja competitiva proporcionada por la adherencia a 
una superticio? 


p 
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JAR 
7 
a 
Rickettsia as Célulade 
dispersas fo. embrión 
de is de pollo 


Núcleo 
at 


Bye i 


= Masas de 
: rickettsias en 
. el núcleo . 
(b) Rickettsias en una célula => 
50 um 


de embrión de pollo 


Rhizobium, Bradyrhizobium y Agrobacterium. Rhizobium y 
Bradyrhizobium son dos de los géneros más destacados de un 
grupo de bacterias importantes en agricultura que infectan de 
modo específico las raíces de plantas leguminosas como frijo- 


Pierde Comienza a 
el flagelo formarse el : 
Cálula pedúnculo El pedúnculo 
flagalada se alarga comienza División 
la división; celular: la 
se forma célula 
el flagela continua el 
(a) en la célula proceso de 
muga división 


(b) 
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Zoogloea. El género Zoogloea es importante en el contexto de 
los procesos de tratamiento aerobio de las aguas residuales, 
como el sistema de lodo activado (cap. 27). A medida que 
crece la bacteria Zoogloea forma masas esponjosas y mucilagi- 
nosas que son esenciales para el funcionamiento adecuado de 
estos sistemas, 


GAMMAPROTEOBACTERIAS 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Construir una clave dicotómica para distinguir entre los órde- 
nes de los gammaproteobacterias descritos en este capitulo. 


Las gammaproteobacterias constituyen el suberupo más gran- 
de de proteobacterias e incluyen una gran variedad de tipos 
fisiológicos. En el recuadro del capitulo 28 (p. 848) se descri- 
be una especie que se emplea en microbiología industrial, 


Beggiatoa. Beggiatoa alba, la única especie de este género 
inusual, crece en sedimentos acuáticos en la interfaz entre las 
capas aerobias y anaerobias. Desde el punto de vista morfoló- 
gico esta bacteria recuerda a ciertas cianobacterias filamento- 
sas (p. 328) pero no es fotosintética. La movilidad se basa en 
el deslizamiento; no se conoce el mecanismo exacto de este 
tipo de movimiento pero se piensa que habría varios mecanis- 
mos implicados. El único factor común entre los mecanismos 
es la producción de una sustancia mucilaginosa que se adhie- 
re a la superficie sobre la que se produce el movimiento y pro- 
vee una lubricación que permite que el microorganismo se 
deslice. 

Desde el punto de vista nutricional B. alba utiliza el sultu- 
ro de hidrógeno (H,5) como fuente de energía y acumula grå- 
nulos internos de azufre. En la descripción del ciclo del azufre 
del capitulo 27 (p. 816) se explica que esta bacteria fue un 
factor importante en el descubrimiento del metabolismo 
autótroto. 


Francisella, Francisella es un género formado por bacterias 
pequeñas y pleomortas que crecen sólo en medios de cultivo 
complejos enriquecidos con sangre o extractos tisulares, 
Francisella tularensis causa la enfermedad conocida como tula- 
remia (véase el recuadro del capítulo 23, p. 677). 


PSEUDOMONADALES 


Las miembros del orden Pseudomonadales son bacilos o cocos 
gramnegativos aerobios. El género más importante en este 
grupo es Pseudomonas. 


Pseudomonas. Este género, que es muy importante, consiste 
en bacilos gramnegativas aerobios que se mueven por medio 
de flagelos polares, sean únicos o en mechones (fig, 11.7). 
Estos microorganismos son muy comunes en el suelo y en 
otros ambientes naturales, 

Muchas especies de Pseudomonas segregan pigmentos 
hidrosolubles extracelulares que se difunden en el medio. 
Una especie, Pseudomonas aeruginosa, produce un pigmento 
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FIGURA 11.7 Pseudomonas. Esta fotografía de un por de 
Pseudomonas muestra los flagelos polares coracteristices del 


género. En algunos especies sólo se observa un Hogelo [véase 
fig. 4.7al. 


¿Por qué la diversidad nutricional de estas bacterlas las convierte 
en un problema en los hospitales? 
a 


soluble de color azul verdoso. En ciertas condiciones, en espe- 
cial en huéspedes debilitados, este microorganismo puede 
infectar el tracto urinario, las quemaduras y las heridas y 
puede causar infecciones de la sangre (sepsis), abscesos y 
meningitis. Orras seudomonas producen pigmentos fluores- 
centes solubles que brillan cuando se los ilumina con luz 
ultravioleta. Una especie, P. syringae, es un patógeno ocasio- 
nal de las plantas. (Sobre la base de estudios de rRNA algu- 
nas especies de Pseudomonas han sido transferidas al género 
Burkholderia, que ya hemos analizado con las betaproteobac- 
terias.) 

Las seudomonas tienen casi la misma capacidad genética 
que las levaduras eucariontes y casi la mitad de la de la mosca 
de la fruta. Como estas bacterias son menos eficientes que 
otras bacterias heterótrofas en la utilización de varios de los 
nutrientes más comunes, aprovechan su capacidad penética 
para compensar esto de otros modos. Por ejemplo, las seudo- 
monas sintetizan una cantidad inusualmente grande de enzi- 
mas y pueden metabolizar una amplia variedad de sustratos. 
Por consiguiente, es probable que contribuyan de manera sig- 
nificativa a la descomposición de sustancias químicas poco 
frecuentes, como pesticidas, que se agregan al suelo. 

En los hospitales y otros lugares donde se preparan agentes 
farmacológicos la capacidad de estos microorganismos de cre- 
cer en presencia de cantidades mínimas de fuentes de carbo- 
no no habituales, como restos de jabones o vestigios de solu- 
ciones adheridos en las tapas de frascos, ha planteado proble- 
mas inesperados. Las seudomonas pueden llegar a proliferar 
hasta en ciertos antisépticos, como los compuestos de amonio 
cuaternario. Su resistencia a la mayor parte de los antibióti- 
cos también constituye una causa de preocupación en el 
ámbito médico. Es probable que la resistencia se relacione 
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bución entre los seres humanos y los animales así como en el 
agua, las aguas residuales y el suelo, 


PASTEURELLALES 


Las bacterias de este orden son inmóviles y se conocen sobre 
todo como patógenos humanos y animales, 


Pasteurella, Este género, conocido principalmente como 
patógeno de los animales domésticos, causa sepsis en el gana- 
do vacuno, cólera aviar en los pollos y otras aves de corral y 
neumonía en varios tipos de animales. La especie mejor cono- 
cida es Pasteurella multocida, que puede ser transmitida a los 
seres humanos por mordeduras de perros y gatos. También es 
un miembro importante de la microflora de la saliva del dra- 
són de Komodo, de movimiento relativamente lento, un gran 
reptil de una isla de Indonesia que muerde presas más móvi- 
les y espera su muerte varios días. El dragón de Komodo no es 
venenoso pero su presa muere por la inoculación de P. multo- 
cida con su mordedura. 


Haemophilus. Haemophilus es un género muy importante de 
bacterias parógenas. Estos microorganismos son ha 


frecuentes de las mucosas del tracto respiratorio superior, la 


mtantes 


boca, la vagina y el tracto intestinal. La especie mejor cono- 
cida que afecta a los seres humanos es Haemophilus influenzae, 
denominada así hace mucho tiempo debido a la creencia 
errónea de que producía influenza (gripe). 

El nombre Haemophilus deriva del hecho de que estas hac- 
terias necesitan sangre en el medio de cultivo (hemo = san- 
ere). No pueden sintetizar partes importantes del sistema 
cipoc HTD necesarias para la respiración Y obtienen estas SUS- 
tancias de la fracción hem, conocida como factor X, de la 
hemoglobina de la sangre. El medio de cultivo también debe 
aportar el cofactor nicotinamida adenina dinucleótido (a par- 
tit del NADY Lh del NADP*), au sE CONOCE oni factor Y 
Los laboratorios clínicos emplean pruebas para el requeri- 
miento de los factores X y Y para identificar los aislamientos 
como especies de Haemophilis. 

Haemophilus influenzae es la causa de varias enfermedades 
importantes. Ha sido una causa frecuente de meningitis en los 
niños pequeños y suele producir otitis. Además puede produ- 
cir otros cuadros clínicos como epiglotitis (un cuadro poten- 
cialmente mortal en el cual se infecta y se inflama la epiglo- 
tis), artritis séptica en niños, bronquitis Y neumonia. 
Haemophilus ducreyi es la causa del chancroide, una enferme- 
dad de transmisión sexual. 


DELTAPROTEOBACTERIAS 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e LOSU UNO Clove OICOROImMica pard cisl mour Pas deltaproteo 


baclenas deserios en este copilula 


Las deltaproteobacterias tienen la particularidad de incluir 
algunos microoreanistma ES UUE sari predad HGS de Eras hacte- 
rias, Las bacterias de este grupo también contribuyen de 
modo importante al ciclo del azufre. 
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0,5 um 


FIGURA 11.10 Bdellovibrio bacteriovorus. la bacteria amarilla 
es Ë, bocteriovorus. Está atacando a una célula bacteriana azu 


) ¿Esta bacteria atacaría a Staphylococcus aureus? 


Bdellovibrio. Bdellovibrio es un género particularmente inte- 
resante que ataca a otras bacterias pramnegativas. Se adhiere 
de modo muy firme (bdella = sanguijuela; fig. 11.10) y después 
de penetrar en la capa más externa de las bacterias gramnega- 
tivas se reproduce dentro del periplasma. Alli la célula se alar- 
ga en una espiral tensa, que después se fragmenta casi de 
forma simultánea en varias células flageladas individuales. 
Luego se produce la lisis de la célula huésped, que libera célu- 
las de Baellovibrio. 


DESULFOVIBRIONALES 


Los miembros del orden Desulfovibrionales son bacterias 
anaerobias estrictas que reducen el azufre y que utilizan for- 
mas oxidadas de azufre, como sulfatos (50,2) o azufre ele- 
mental (5°), en lugar de oxígeno como aceptores de electro- 
nes. El producto de esta reducción es el sulfuro de hidrógeno 
(H-5). (Dado que el H,S no es asimilado como nutriente, este 
tipo de metabolismo se denomina desasimilador). La actividad 
de estas bacterias libera millones de toneladas de H,5 en la 
atmósfera cada año y desempeña un papel importante en el 
ciclo del azufre (fig. 27.7). Las bacterias que oxidan el azufre 
como Beggiatoa pueden utilizar el H,S como parte de la foto- 
síntesis o como una fuente de energía aurórrofa. 


Desulfovibrio. El género mejor estudiado de las bacterias que 
reducen el azufre es Desulfovibrio, cuyos miembros se encuen- 
tran en sedimentos anaerobios y en el tracto intestinal de los 
seres humanos y de los animales. Las bacterias que reducen el 
azufre y las que reducen el sulfato utilizan compuestos orgáni- 
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nichos ambientales similares a los ocupados por las algas 
eucariontes (véase fig. 12.11) pero la capacidad de muchas 
de las cianobacterias de fijar el nitrógeno las torna aun más 
adaptables a los ambientes con deficiencias nutricionales, El 
papel ambiental de las cianobacterias se describe con más 
detalles en el capítulo 27, en el análisis de la eutroficación 
(enriquecimiento nutricional excesivo de las masas de 
agua). 


BACTERIAS FOTOSINTETICAS PURPURAS 
Y VERDES (BACTERIAS FOTOSINTETICAS 
ANOXIGENICAS) 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


« Comparar los bacterias fotosintéticas púrpuras y verdes con las 
cioncbacterias. 


Desde el punto de vista taxonómico las bacterias fotosintéti- 
cas presentan cierta confusión. Los filos Cyanobacteria, 
Chlorobi y Chloroflexi comprenden bacterias gramnegativas 
pero no están genéticamente incluidos en las proteobacterias. 
Las bacterias fotosintéticas sulfurosas púrpuras y no sulfurosas 
púrpuras están incluidas genéticamente en las alfaproteobac- 
terias y las gammaproteobacterias, respectivamente, aunque 
por razones de simplicidad las describiremos en este momen- 
to. Estas bacrerias fotosintéticas, que no siempre presentan 
color morado o verde, suelen ser anaerobias. Su hábitat usual 
en general está representado por los sedimentos profundos de 
los lagos y los estanques. Como las plantas, las algas y las cia- 
nobacterias, las bacterias púrpuras y verdes llevan a cabo la 
fotosíntesis para formar hidratos de carbono (CHO). Para 
crecer como lo hacen en las profundidades acuáticas (véase 
fig. 27.12) estas bacterias poseen clorofila que aprovecha las 
partes del espectro visible no interceptado por los organismos 
fotosintéticos localizados en los niveles más elevados. 
Además, a diferencia de la fotosíntesis de las plantas, la foto- 
síntesis de las bacterias púrpuras o verdes es anoxigénica, es 
decir que no produce oxígeno. 

Las cianobacterias, así como las plantas y las algas cuca- 
riontes, producen oxígeno (0,) a partir del agua (H,©) cuan- 
do realizan la fotosíntesis: 


| 
(1) 2HjO +00, (CHO +H,0 + O, 


Las bacterias sulfurosas púrpuras y verdes utilizan compuestos 
de azufre reducida, como sulfuro de hidrógeno (H,5), en lugar 
de agua y producen gránulos de azufre (S%) en lugar de oxige- 
no, como sigue: 


| 
(2) S +00, —> (CHO) + H,O + 25 


Chromatium, (véase fig. 11.14) es un género representativo. 
En algún momento una pregunta importante en biología res- 
pecto de la fuente del oxígeno producido por la fotosíntesis de 
las plantas era si provenía del CO, o del H,O. Hasta la intro- 
ducción de los trazadores radioisorópicos, que rastrearon el 
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10 pm | 


FIGURA 11.14 Bacterias sulfurosas púrpuras. Esta microfoto- 
gratia de células del género Chromatium muestra los gránulos de 
azufre intracelulares como elementos que reflejan la luz con cole- 
res múltiples. La razón de los cúmulos de azufre puede suponer- 
se si se analiza la ecuación 2 en el texto. 


) ¿Que significa anoxigénica? 


oxigeno en el agua y el dióxido de carbono y finalmente res- 
pondieron la pregunta, la mejor evidencia de que el oxigeno 
provenía del H,© era la comparación de las ecuaciones | y 2. 
Asimismo, es importante comparar estas dos ecuaciones para 
comprender el modo en que el H,O puede ser reemplazada 
por compuestos de azufre reducido como H,5, en la fotosínte- 
sis. Véase “La vida sin el sol en la página 818. (Véanse tam- 
bién el recuadro del capítulo 27, p. 826, y el recuadro del 
capítulo 6, p. 164.) 

Otros microorganismos fotoautétrofos, las bacterias no sul- 
furosas púrpuras y verdes, utilizan compuestos orgánicos como 
ácidos e hidratos de carbono para la reducción fotosintética 
del dióxido de carbono, 

La diversidad morfológica de las bacterias forosintéticas es 
notable y comprende formas en espiral, bacilos, cocos e inclu- 
so brotaciones celulares. 


BACTERIAS GRAMPOSITIVAS 


Las bacterias grampositivas pueden dividirse en dos grupos: 
las que tienen un contenido alto de G+ C y las que tienen 
un contenido bajo de G + C (véase “Ácidos nucleicos”, p. 
47). Para ilustrar las variaciones en el contenido de G + Cel 
género Streptococcus tiene un contenido bajo de G + C del 
33 al 44% y el género Closmidium tiene un contenido bajo 
del 21 al 54%. Junto con las bacterias grampositivas con con- 
tenido bajo de G + C se encuentran los micoplasmas, aun 
cuando carecen de pared celular y por consiguiente no reac- 
cionan con la tinción de Gram. Su relación de G + C es de 


23 a 40%. 
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diversidad de dolencias mayor que cualquier otro grupo de 
hacterias. 

Los estreptococos patógenos producen varias sustancias 
extracelulares que contribuyen a su patogenicidad. Entre 
esas sustancias hay productos que destruyen a las células 
fagociticas que los ingieren. Las enzimas producidas por 
algunos estreptococos favorecen la diseminación de las 
infecciones porque digieren el tejido conectivo del huésped, 
la que también puede dar como resultado una destrucción 
tisular extensa. (Véase la descripción de la fascitis necrosan- 
te en la página 622.) Además las infecciones pueden disemi- 
narse desde los sitios de lesión por la acción de enzimas que 
lisan la fibrina (una proteína fibrosa) de los coágulos sanguí- 
neos. 

Algunas especies no patógenas de estreptococos son impor- 
tante en la producción de derivados de la leche (véase cap. 
28, p 847). 

Estreptococos beta-hemoliticos. Una base útil para la cla- 
sificación de aleunos estreptococos es el aspecto de sus colo- 
nias cuando crecen sobre agar-sangre. Las especies beta—hemo- 
liticas producen una hemolisina que forma una zona clara de 
hemólisis en el agar-sangre (véase fig. 6.8). Este grupo inclu- 
ye el patógeno principal de los estreptococos, Streptococcus 
pyogenes, también conocido como estreptococo bera-hemolí- 
tico del grupo A. La denominación grupo A representa la pre- 
sencia de un tipo antigénico dentro de un grupo (A a G} en 
los estreptococos hemolíticos. Entre las enfermedades causa- 
das por 3. pyogenes están la escarlatina, la faringitis (angina), 
la erisipela, el impétigo y la fiebre reumática. El factor de 
virulencia más importante es la proteína M de la superficie 
bacteriana (véase fig. 21.5) por medio de la cual la bacteria 
impide la fagocitosis. Otro miembro de los estreptococos 
beta—hemolíticos es Streptococcus agalactiae, que pertenece al 
grupo B. Es la única especie con el antigeno del grupo P y es 
la causa de una importante enfermedad del recién nacido, la 
sepsis neonatal, 

Estreptococos que no son beta-hemolíticos. Ciertos es- 
treptococos no son bera-hemolíticos pero cuando crecen en 
agar-sangre sus colonias están rodeadas por un color verdoso 
característico. Estos son los estreptococos alfa-hemolíticos. El 
color verdoso representa una destrucción parcial de los glóbu- 
los rojos causada sobre todo por la acción del peróxido de 
hidrógeno producido por las bacterias, pero aparece sólo 
cuando las bacterias crecen en presencia de oxigeno. El pató- 
geno más importante de este grupo es Streptococcus prenna- 
mide, la causa de la neumonía neumocócica. Entre los esrrep- 
rococos alfa-hemolíticos también se encuentran las especies 
denominadas estreptococos viridans. Sin embargo, no todas las 
especies forman la alfa-hemdlisis verdosa (virescent = verde) 
de modo que este no es un nombre realmente satisfactorio 
para este grupo. Es probable que el patógeno más importante 
del grupo sea Streptococcus mutans, la causa principal de las 
caries dentales, 


Enterococcus. Los enterococos están adaptados a zonas del 
cuerpo que poseen un contenido elevado de nutrientes pero 
baja cantidad de oxigeno, como el tracto gastrointestinal, la 
vagina y la cavidad oral. También se encuentran en gran 
cantidad en las heces humanas. Como son microbios relati- 
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vamente resistentes, persisten como contaminantes en el 
ámbito hospitalario, en las manos, en la ropa de cama e 
incluso como aerosol fecal. En los últimos años se han con- 
vertido en una causa principal de infecciones intrahospitala- 
rias, en especial por su gran resistencia a la mayoría de los 
antibióticos, Dos especies, Enterococcus faecalis y Entero- 
coccus faecium, determinan gran parte de las infecciones de 
las heridas quirúrgicas y muchas infecciones urinarias. En el 
ámbito médico con frecuencia invaden el torrente sanguíneo 
a través de elementos invasivos como los catéteres perma- 
nentes, 


Listeria. La especie patógena del género Listeria, Listeria 
monocytogenes, puede contaminar los alimentos, en especial 
los productos lácteos. Las características importantes de L. 
monocytogenes consisten en que sobrevive dentro de las célu- 
las Fagocíticas y es capaz de crecer a las temperaturas del refri- 
gerador Si infecta a una mujer embarazada el microorganis- 
mo plantea la amenaza de un parto con niño muerto o de un 
daño grave para el feto, 


MYCOPLASMATALES 


Los micoplasmas son muy pleomorfos porque carecen de 
pared celular (fig. 11.20) y pueden producir filamentos que se 
asemejan a los hongos, de allí su nombre (makes = hongo y 
plasma = formado). Las células del género Mucoplasma son 
muy pequeñas, con un tamaño que varia de 0,1 a 0,25 um y 
un volumen celular del 5% del de un bacilo típico. Como su 
tamaño y plasticidad les permitía atravesar los filtros que rete- 
nían a las bacterias en un comienzo fueron considerados 
virus. Los micoplasmas representan los microorganismos 
autorreplicantes más pequeños capaces de llevar una existen- 
cia celular independiente. Los estudios de su DNA sugieren 
que escán genéticamente relacionados con el grupo de bacte- 
rias prampositivas que abarca los géneros Bacillus, 
Streprococeus y Lactobacilbe pero gradualmente han perdido 
material genético. Para describir este proceso se ha utilizado 
el término evolución degenerativa. 

Entre los micoplasmas el patógeno humano más importan- 
te es M. pneumoniae, que es la causa de una forma común de 
neumonía leve. Otros géneros del orden Mycoplasmatales 
son Spiroplasma, células con una morfología en tirabuzón rigi- 
do que causan enfermedades graves en las plantas y son pará- 
sitos frecuentes de los insectos que se alimentan de plantas, y 
Ureaplasma, denominados asi porque pueden degradar la urea 
de la orina de modo enzimático y en ocasiones se asocian con 
infecciones urinarias. 

Los micoplasmas pueden crecer en medios artificiales que 
les proporcionen esteroles, si es necesario, y satisfagan orros 
requerimientos nutricionales o físicos especiales. Las colonias 
miden menos de 1 mm de diámetro y tienen un aspecto carac- 
reristico en “huevo frito” cuando se las observa con aumento 
(véase fig. 24.14). Para muchos propósitos a menudo resultan 
más satisfactorios los métodos de cultivos celulares. De 
hecho, los micoplasmas crecen tan bien con estos métodos 
que constituyen un problema de contaminación frecuente en 
los laboratorios de cultivos celulares. 
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16) Los cuerpos elementales 


Procariontes: Dominios Bacteria y Archaea CAPITULO 11 337 


Cuerpo elemental (EJ) La forma infecciosa de la 


se liberan de la célula En | bacteria, el cuerpo 
huésped. PEA @ elemental, se adhiere a la 
o. À célula huésped. 
E. 
es | 
es i Noses 


15] Los cuerpos reticulados 


O La célula huésped 


Célula tes N 
o 


comienzan a convertirse o JN : A, fagocita el cuerpo 
de nuevo en cuerpos qe, Farmona de elemental y lo alberga 
elementales. : en una vacuola. 
E E 
\ Vacuola J 
eos = Cuerpo reticulado 
ao 

El cuerpo reticulado se fa A C] El cuerpo elemental se 

divide sucesivamente AL 7 reorganiza para formar el 

para producir múltiples cuerpo reticulado, 

(a) Ciclo vital cuerpos reticulados. 


Cuerpo elemental 


Cuerpo reticulado 


~ Cuerpo intermediario 


CD os um 


(b) Chlamydophila psittaci 


FIGURA 11.23 Clamidias. (a) Ciclo de vida general de una clamidia, que tarda cerca de 48 horas en completarse. (b) Uno micro 
fotografía de Chlamydaphila en un corte del citoplasma de uno célula huésped, Los cuerpos elementales, que son los estadios infec 
ciosos, son densos, oscuros y relativamente pequeños. Los cuerpos reficulados, lo forma en la cual se reproducen las clamidias dentro 
de la célula huésped, son más grandes y tienen un aspecto moteado. Los cuerpos intermediarios, un estadio de cambio entre las 
cuerpos reticulado y elemental, presentan un centro oscuro. 


> ¿Qué estadio del ciclo vital de las clamidias es infeccioso para los seres humanos? 
a 
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cional de nitrógeno, actúa sobre todo como aceptor de elec- 
trones en ausencia de oxígeno. 

El descubrimiento de bacterias excepcionalmente grandes 
motivó que los científicos se preguntaran cuán grande puede 
ser una célula procarionte y aun así absorber los nutrientes 
por difusión. En el otro extremo, se ha informado el descubri- 
miento de bacterias muy pequeñas (de 0,02 a 0,03 um) 
(nanobacterias) en formaciones rocosas profundas. Muchos 
microbiólogos consideran que las nanobacterias son artificios 
microscópicos no vivientes, pero aun así se plantea otro inte- 
rrogante: ¿hay un limite para el tamaño más bajo de los 
microorganismos! (Wéase la descripción del género Myco- 
plasma, p. 333.) Algunos científicos han utilizado considera- 
ciones teóricas para calcular que una célula con un metabo- 
lismo significative tendría que tener un diámetro de al menos 
0,1 um. Una bacteria que infecta las plantas y los insectos, 
Phytoplasma asteris, lleva el minimalismo genético al extremo. 
Utiliza sólo 754 genes, muchos de los cuales son copias múl- 
tiples, muchos menos que los otros organismos conocidos. Es 
incapaz incluso de sintetizar ATP. 

Hasta ahora los microbiólogos han descrito sólo unas 5 000 
especies bacterianas, de las cuales alrededor de 3000 figuran 
en el Manual de Bergey. La cantidad real puede hallarse en el 
orden de los millones. Es posible que muchas bacterias del 
suelo, del agua o de cualquier otra parte de la naturaleza no 
sean cultivables en los medios y con las condiciones que se 
utilizan normalmente para el crecimiento bacteriano. 
Además, aleunas bacterias forman parte de cadenas comple- 
jas de alimentos y sólo pueden crecer en presencia de otros 
microbios que aportan requerimientos específicos para su des- 
arrollo, En los últimos tiempos los investigadores han utiliza- 
do la reacción en cadena de la polimerasa (PCR) para obte- 
ner millones de copias de genes encontrados al azar en una 
muestra de suelo. Mediante la comparación de los genes 
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hallados en muchas repeticiones de este proceso los investi- 
gadores pueden estimar las diferentes especies bacterianas 
presentes en una muestra de este tipo. Un informe indica que 
un simple gramo de tierra puede contener alrededor de 10000 
tipos de bacterias, es decir cerca del doble de las que se han 
descrito hasta ahora. Sólo recientemente se observó en aguas 
marinas una bacteria que tal vez sea una de las formas de vida 
más abundantes en la Tierra. Dado que no se la pudo cultivar 
con los métodos convencionales, su presencia se detectó por 
primera vez cuando se recuperó el DNA del agua de mar y se 
buscaron los genes que codifican cierto RNA ribosómico 
(véase la técnica FISH en la página 304 del capítulo 10). De- 
nominada en un comienzo SARII (porque se la encontró en 
el Mar de los Sargazos en el Atlántico Central), ahora se la 
llama Pelagibacter ubique y se han encontrado métodos para 
cultivarla. Se trara de una bacteria extremadamente pequeña, 
de algo más de 0,3 um de diámetro, vale decir de un tamaño 
apenas suficiente como para comportarse como una célula de 
vida libre. Se estima que sus poblaciones son tan vastas que 
representa el 20% de los procariontes en los mares del plane- 
ta y tal vez el 0,5% de todos los procariontes que habitan en 
la Tierra. En apariencia metaboliza los productos de desecho 
de los organismos fotosintéticos. 

En el capítulo 27, dedicado a la microbiología ambiental, 
el lector encontrará bacterias que viven en nichos ambienta- 
les extraordinarios a kilómetros de profundidad en las rocas e 
incluso en las nubes. También hay extremófilos, bacterias 
que sobreviven y se reproducen en condiciones increíbles de 
presiones inmensas y temperaturas elevadas como las halladas 
alrededor de las fumarolas hidrotermales de las profundidades 
oceánicas (véase el recuadro de la página 164) y en condicio- 
nes de acidez extrema y que no son afectadas por exposicio- 
nes a la radiación que podrían ser letales para cualquier otra 
forma de vida. 


RESENA DE ESTUDIO 


INTRODUCCIÓN (p. 312) 


1. El Manual de Bergey clasifica a las bacterias en taxones sobre la 
base de las secuencias de rRNA. 

2. El Manual de Bergey menciona las características para la identi- 
ficación como reacción ante la tinción de Gram, morfología 
celular, requerimientos de oxígeno y propiedades nutricionales. 


GRUPOS PROCARIONTES (p. 313) 


l. Los organismos procariontes se clasifican en dos dominios: 
Archaea y Bacteria. 


DOMINIO BACTERIA (p. 313) 


l. Las bacterias son esenciales para la vida en la Tierra, 


PROTEOBACTERIAS (p. 313) 


1. Los miembros del filo Proteobacteria son gramnegativos. 

2. Las alfaproteobacterias incluyen bacterias fijadoras de nitróge- 
no, quimicautótrofas y quimioheterótrofas, 

J} Las betaproteobacterias incluyen las quimioautótrotas y las qui- 
mioheterótrofas. 

4. Pseudomonadales, Legionellales, Wibrionales, Enterobacte- 
riales Y Pasteurellales ME clasifican ELITE pammaproteobac- 
beris. 

5. Las bacterias fotosintéticas púrpuras y verdes son fotoautótrofas 
que utilizan la energía lumínica y CO, y no producen O. 

6. Myxococcus y Bdellovibrio en las deltaproteobacterias se alimen- 
tan de otras bacterias, 

7. Las epsilonproteobacterias incluyen Campylobacter y Helico- 
hacter. 
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CUADRO 12.1 Diferencias principales entre microorganismos eucariontes: hongos, algas, protozoos y helmintos 
Hongos Algas Protozoos Helmintos 
Reino Fungi Protista Protista Animalia 
Tipo nutricional Quimicheterdtrotos Fotooutétrofas Quimioheterairates — Quimiohsterótrolos 
Multicelularidad Todos, excepto las Algunas Ninguno Todos 
levoduras 
Disposición celular Unicelulares, filamento Unicelulares, coloniales, Unicelulares Tejidos y órganos 


sos, carnosos [como 
selos o champiñones] 


Método para la adquisición Absorción Difusión 
de alimentos 
Caracteristicas relevantes Esporas sexuales y ase Pigmentos 
BONES 
Formación de embrión Ninguno Ninguna 
HONGOS 


En los últimos 10 años ha habido un aumento de la inciden- 
cia de infecciones micóticas graves. Estas infecciones se pro- 
ducen como infecciones intrahospiralarias y en personas con 
sistemas inmunitarios comprometidos Además, miles de 
enfermedades micóticas afectan a plantas que son importan- 
tes desde el punto de vista económico, con un coste de mas 
de mil de millones de dólares por año. 

Los hongos también son beneficiosos. Tienen importancia 
en la cadena alimentaria porque descomponen la materia 
vegetal muerta y de ese modo reciclan elementos vitales. 
Mediante enzimas extracelulares, como las celulasas, los 
hongos son los principales descomponedores de las partes 
duras de las plantas, que no pueden ser digeridas por los ani- 
males. Casi todas las plantas dependen de hongos simbióti- 
cos, conocidos como micorrizas, que contribuyen a que sus 
raices absorban minerales y agua del suelo (véase cap. 27). 
Los hongos también son valiosos para los animales. Las hor- 
migas cortadoras de hojas cultivan hongos que degradan la 
celulosa y la lignina de las plantas, lo que proporciona gluco- 


hilamentosas; tejidos 


Absorción; ingestión — Ingestión [boca]; absorción 


[citostoma] 


Movilidad; algunos 
forman quistes 


Muchos tienen ciclos vitales 
lado que incluyen 
huevo, larva y adulto 


Ninguna Todos 


sa que entonces las hormigas pueden digerir. Los seres huma- 
nos utilizan los hongos como alimentos (p. eja champiño- 
nes) y para producir productos alimenticios (pan y ácido 
cítrico) y sustancias farmacológicas (alcohol y penicilina). 
De las más de 100 000 especies de hongos existentes, sólo 
cerca de 200 son patógenas para los seres humanos y los ani- 
males. 

El estudio de los hongos se denomina micologia. Primero 
estudiaremos las estructuras que constituyen la base de la 
identificación de los hongos en un laboratorio clínico y luego 
analizaremos sus ciclos vitales. Recuérdese que en el capítulo 
10 se explicó que con frecuencia se requiere la identificación 
de un patógeno para tratar una enfermedad y prevenir su dise- 
minación de manera adecuada. 

También examinaremos las necesidades nutricionales. 
Todos los hongos son quimioheterórrotos, es decir que nece- 
sitan compuestos orgánicos como fuentes de energía y de car- 
bono. Los hongos son aerobios o anaerobios facultativos; sólo 
se conocen aleunos hongos anaerobios. 

En el cuadro 12.2 se mencionan las diferencias básicas 
entre los hongos y las bacterias. 


CUADRO 12.2 Comparación de caracteristicas seleccionadas de hongos y bacterias 
Hongos Bacterias 
Tipo de célula Eucarionles Procariontes 
Membrana celular Contienen esteroles Corecen de esteroles, excepto Mycoplasma 
Pared celular Glucanos: mananes: quitina (sin peplidoglucano] — Peptidoglucano 
Esporas Esporas reproductivos sexuoles y asexuales Endosporas [no para reproducción); algunas espe 
Tos reproductivas asexuales 
Metabolismo Sólo heterdtrotas; aerobics, anoerobios facultativos Heterétrofes, cutótrolos: cerobios, ancerobios 


facultativos, onaerobios 
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Conidios 


Conidiótora 


(a) Conidios fas) — 


Seudohita 


(c) Blastoconidios >_> =a 


10 um 


FIGURA 12.5 Esporas asexuales representativas. la) los coni 
dios están dispuestos en cadenos en el extremo de un conidióto- 
ro de este Aspergillus flavus. |b} La fragmentación de las hifas 
determino la formación de ortroconidics en este Coccidioldes 
immitis. le) Los blostoconidios se loman a partir de dos broles de 
una célula parental de Candida albicans. (d) Los clamidicconi- 
dios son célulos con paredes gruesas dentro de las hitos de esta 
©. olbicons. fe] Los esporangiosporos se torman dentro de un 
esporangio (saco de esporas] de este Rhizopus. 


¿Qué son las estructuras pulverulentas verdes sobre el moho de los 
alimentos? 
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(b) Artroconidios 


(e) Esporangiosporas 


Clamidiocoridio 


— E 


+ Esporangié 


10 um 
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FIGURA 12.9 Basidiomicetos represen- 
tativos. (a) Hongo nido de pájaro 
¡Crucibulum vulgare) que crece en una 
romito. Los basidiosporas visibles en una 
de los copas se liberarán cuendo éstas 
sean dispersadas por las gotas de lluvia, 
(b) Amanita muscaria crece en estrecho 
asociación con las raices de las plantas 
Imicorriza) y produce una neurotoxina y 
una sustancia química con posible activi- 
dad antitumoral. 


¿Euál es la función principal de los han: 
gos en el ecosistema? 


(a) Crueibuium vulgare 


hongos crecen con lentitud. Se las clasifica en cinco grupos 
según el grado de compromiso tisular y el modo de ingreso en 
el huésped: sistémicas, subcutáneas, cutáneas, superficiales u 
oportunistas. En el capítulo 10 vimos que los hongos se rela- 
cionan con los animales. Por consiguiente, los fármacos que 
afectan las células de los hongos también pueden afectar las 
células de los animales. Este hecho determina que las infec- 
clones micóticas de los seres humanos y otros animales a 
menudo sean difíciles de tratar, 

Las micosis sistémicas son infecciones micóticas profun- 
das. Mo se limitan a una región particular sino que pueden 
afectar varios tejidos y órganos. Las micosis sistémicas suelen 
ser producidas por hongos que habitan en el suelo. La vía de 
transmisión es la inhalación de esporas y estas infecciones 
comienzan de modo típico en los pulmones y luego se disemi- 
nan a otros tejidos corporales, No se contagian del animal a 
los seres humanos ni hay contagio interpersonal. En el capí- 
tulo 24 se describen dos micosis sistémicas, la histoplasmosis 
y la coccidioidomicosis. 

Las micosis subcutáneas son infecciones micóticas que se 
producen debajo de la piel y son causadas por hongos saprófi- 
tos que viven en el suelo y sobre la vegetación. La espororri- 
cosis es una infección subcutánea adquirida por los jardineros 
y los granjeros (cap. 21, p. 630), La infección se produce por 
implantación directa de las esporas o de fragmentos del mice- 
lio en una herida punzante en la piel, 

Los hongos que infectan sólo la epidermis, los pelos y las 
uñas se denominan dermatófitos y las infecciones que causan 
se conocen como dermatomicosis o micosis cutáneas (véase 
fig. 21.16). Los dermacófitos segregan queratinasa, una enzi- 
ma que degrada la queratina, una proteína que se encuentra 
en los pelos, la piel y las uñas. La infección se transmite entre 
los seres humanos o de un animal a un ser humano por con- 
tacto directo o por contacto con pelos y células epidérmicas 
infectados (como el que se produce por el uso de rasuradoras 
en las peluquerías o a través de los pisos de las duchas). 

Los hongos que causan micosis superficiales se localizan a 
lo largo de los tallos pilosos y en las células epidérmicas 
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(b) Amanita muscarna 


superficiales. Estas infecciones predominan en los climas tro- 
picales. 

Un patógeno oportunista suele ser inocuo en su hábitar 
normal pero puede tornarse patógeno en un huésped que está 
muy debilitado o traumatizado, que se halla en tratamiento 
con antibióticos de amplio espectro, que tiene un sistema 
inmunitario suprimido por fármacos o por aleún trastorno o 
que sufre una enfermedad pulmonar. 

Pneumocystis es un patógeno oportunista que se ve en 
pacientes con sistemas inmunitarios comprometidos y que 
causa la infección potencialmente mortal más frecuente en 
los pacientes con SIDA (véase fig. 24.22). Primero se lo cla- 
sificó como un protozoo pero los estudios recientes de su 
RNA indican que es un hongo anamorfo unicelular, Otro 
ejemplo de un patógeno oportunista es el hongo Stachybotrys, 
que normalmente crece sobre la celulosa encontrada en las 
plantas muertas pero que en los últimos años ha sido detecta- 
do en las paredes dañadas por el agua de los hogares. (véase el 
recuadro del capítulo 27, p. 835). Un estudio preliminar 
informó que sus esporas tóxicas pueden causar una hemorra- 
gia pulmonar mortal en los lactantes. Se están realizando 
estudios adicionales para determinar si Stachyborrys plantea 
un riesgo para la salud. 

La mucormicosis es una micosis oportunista causada por 
Rhizopus y Mucor; la infección se observa con más frecuencia 
en pacientes con diabetes mellitus, con leucemia o sometidos 
a tratamiento inmunosupresor, La aspergilosis, que también 
es una micosis oportunista, es causada por Aspergillus (véase 
fig. 12.2). Esta enfermedad afecta a personas que padecen 
enfermedades pulmonares debilitantes o cáncer y han inhala- 
do esporas de Aspergillus. Las infecciones oportunistas por 
Cryptococcus y Penicillium pueden causar enfermedades mor- 
rales en pacientes con SIDA. Estos hongos oportunistas pue- 
den ser transmitidos de una persona infectada a otra no infec- 
tada pero por lo general no infectan a personas inmunocom- 
petentes, La infección por levaduras o candidiasis casi siem- 
pre es producida por Candida albicans y puede manifestarse 
como candidiasis vulvovaginal o muguet, una candidiasis 
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muertos, por lo general en agua dulce (fig. 12.15). En la fase 
asexual los vomicetos se asemejan a los hongos sigomicetos 
en que producen esporas en un esporangio (saco de esporas). 
Sin embargo, las esporas de los oomicetos, denominadas roos- 
poras, tienen dos flagelos; los hongos no tienen flagelos. 
Debido a su similitud superficial con los hongos los oomice- 
tos habían sido clasificados en el mismo grupo. Sus paredes 
celulares de celulosa siempre plantean el interrogante acerca 
de su relación con lás algas y los análisis recientes del DINA 
han confirmado que los oomicetos están más estrechamente 
relacionados con las diatomeas y los dinoflagelados que con 
los hongos. Muchos de los oomicetos terrestres son parásitos 
de las plantas. El Departamento de Agricultura de los Estados 
Unidos inspecciona las plantas importadas en busca de roya 
blanca y otros parásitos. A menudo los viajeros o incluso los 
importadores de plantas comerciales, no comprenden que 
una flor pequeña o un almácigo puedan portar una plaga 
capaz de causar millones de dólares de pérdidas a la agricultu- 
ra estadounidense. 

A mediados de la década de 1500 un millón de personas 
murieron en Irlanda cuando fracasó la cosecha de patatas del 
pais. El alga que causó la gran peste de las patatas, 
Phytophthora mfestans, fue uno de los primeros microorganis- 
mos que se asoció con una enfermedad. En la actualidad, 
Phytophthora infecta la soja, las patatas y el cacao. 

En Australia P. cinnamont ha infectado cerca del 20% de 
una especie de Eucalyptus. Phytophthora fue introducida en los 
Estados Unidos en la década de 1990 y cansó daños generali- 
zados en los cultivos de frutos y vegetales. Cuando en 1995 
comenzaron a secarse de modo súbito los robles de California, 
los científicos de la Universidad de California identificaron la 
causa de esta “muerte súbita de los robles" como una especie 
nueva, E. ramorum. Este organismo también infecta la secuo- 
yas (alerce americano). 


PAPEL DE LAS ALGAS EN LA NATURALEZA 


Las algas constituyen una parte importante de todas las cade- 
nas alimentarias acuáticas porque fijan dióxido de carbono en 
moléculas orgánicas que pueden ser consumidas por quimio- 
heterátrafos. Mediante la utilización de la energia producida 
en la fotofostorilación las algas convierten el dióxido de car- 
bono de la atmóstera en hidratos de carbono. El oxigeno 
molecular (0,4 es un subproducto de su fotosíntesis. Los 
metros más superficiales de toda masa de agua contienen 
algas plancrónicas. Como el 75% de la Tierra está cubierta 
por agua, se estima que las algas del plancron producen el 
80% del © de la Tierra. 

Los cambios estacionales de los nutrientes, la luz y la tem- 
peratura causan fluctuaciones en las poblaciones de algas; los 
aumentos periódicos de la cantidad de aleas planctdnicas se 
describen como proliferación de algas. La multiplicación de 
los dinoflagelados determina las mareas rojas estacionales. La 
praliferación de unas pocas especies determinadas indica que 
el agua en la cual crecen está contaminada porque estas algas 
proliferan ante concentraciones elevadas de materiales orgá- 
nicos que existen en las aguas residuales o los desechos indus- 
triales. Cuando las algas mueren, la descomposición celular 
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masiva asociada con la proliferación de algas disminuye el 
nivel de oxígeno disuelto en el agua (este fenómeno se deseri- 
he en el capítulo 27). 

Gran parte del petróleo del mundo se formá a partir de dia- 
tomeas Y otros organismos del plancton que vivieron hace 
varios millones de años. Cuando estos organismos murieron y 
fueron sepultados por los sedimentos las moléculas orgánicas 
que contenían no se descompusieron sino que retomaron al 
cielo del carbono como CO). El calor y la presión resultante 
de los movimientos teológicos de la Tierra alteraron los acei- 
tes almacenados en las células, así como las membranas celu- 
lares. Se eliminaron el oxígeno y otros elementos, lo que dejó 
un residuo de hidrocarburos en la forma de depósitos de 
petróleo y gas natural. 

Muchas algas unicelulares son simbiontes de animales. La 
almeja gigante Tridacna ha desarrollado órganos especiales 
que albergan dinoflagelados. Cuando la almeja se asienta en 
aguas poca profundas, las algas proliferan en estos Grane 
cuando quedan expuestos al sol. Las algas liberan glicerol en 
el torrente sanguineo de la almeja, que de este modo cubre sus 
requerimientos de hidratos de carbono. Además, hay eviden- 
clas que sugieren que la almeja obtendría proteínas esenciales 
al tagocitar algas viejas. 


PROTOZOOS 


Los protozoas son organismos eucariontes unicelulares qui- 
miohererótrofos entre los cuales, como veremos luego, hay 
muchas variaciones respecto de la estructura celular, Los pro- 
tozoos habitan en el agua y en el suelo. El estadio de alimen- 
tación y de crecimiento, o trofozoíto, se alimenta de bacterias 
y particulas pequeñas de nutrientes. Algunos protozoos for- 
man parte de la microflora normal de los animales. Moser 
locustae, un patógeno de los insectos, se vende en el comercio 
como un insecticida no tóxico para exterminar a los salta- 
montes. Como estos protozoos sólo afectan a los saltamontes, 
no dañarán a los seres humanos ni a los animales que ingie- 
ran saltamontes. De las casi 20 000 especies de protozoos que 
se conocen son relativamente pocas las que causan enferme- 
dad en los seres humanos. Sin embargo, esas pocas tienen un 
impacto importante sobre el campo de la salud y la economía. 
En el mundo, el paludismo ocupa la cuarta causa de muerte. 


CARACTERÍSTICAS DE LOS PROTOZOOS 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Mencionar los caracteristicas que definen a los protozoos 


El término protozoo significa “primer animal”, lo que en pene- 
ral describe su nutrición similar a la de los animales. Además 
de obtener su alimento un protozoo debe reproducirse y las 
especies parásitas deben poder pasar de un huésped a otro. 


CICLO VITAL 


Los protozoos se reproducen de forma asexual por fisión, bro- 
tación o esquizogonia. Esta última es una fisión múltiple; el 
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Los merozoltos liberados 
al torrente sanguíneo 
desde el higado pueden 
infectar nuevos eritrocitos. 


Reproducción 
sexual 


e] En el tubo digestivo 
del mosquito los 
gametocitos se unen 


$b El mosquito infectado 
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(2) Los esporozoitos 


pica al ser humana; sufren el proceso 
los esporozoitos migran de esquizogonia 
a través del torrente ik en el hepatocito; 


se producan 


sanguíneo al higado , ñ 
> merozoites. 


del ser humano. 


(E) Los merozoitos 
liberados al torrente 
sanguíneo desde el 
higado puedan 
infectar nuevos 
eritrocitos. 


Gametocito asexual 
femenino | 
Huésped 
intermediario 
Gametocito 
masculino El merozolte se desarrolla 


(7) Olro mosquito pica 


E hasta convertirse en un 
estadio anular en 
al eritrocito. 


| “eh 
| Estadio 
anular 


a un ser humano 5 . EA i 
infectado e ingiere 6 ] Los merozoites se liberan y 
gametocitos. cuando el eritrocito se conta 
rompe; algunos merazaltes producción 
infectan nuevos eritrocitos de x 
merozoites. 


y otros se desarrollan y 
se convierten en 
gametocitos machos 


¥ hembras. Merozoítos 


FIGURA 12.19 Ciclo vital de Plasmodium vivax, el parásito del grupo Apicomplexa que causa el paludismo. Lo reproducción ase 
xual lesquizogonia] del parásito tiene lugor en el higado y en los eritrocitos de un huésped humano. la reproducción sexual sucede en 


el intestino de un mosquito Anopheles después de que éste ingiere los gametocitos, 


? ¿Cuál es el huésped definitivo de Plasmodium? 
a 


sexuales masculinas y femeninas (gametocitos). Los 
sametocitos propiamente dichos no causan un daño adi- 
cional. 

0 No obstante, otro mosquito Anopheles puede succionarlos 
con su picadura, de modo que los gametocitos ingresan en 
su intestino y comienzan su ciclo sexual. 

© Enel intestino del mosquito los gametocitos masculinos y 
femeninos se unen para formar un cigoto. El cigoto gene- 
ra un ooquiste, en el que se produce la división celular y 
se forman esporozoitos asexuales. 

© Cuando el ooquiste se rompe los esporozoites migran a las 
glándulas salivales del mosquito. Entonces pueden ser 
inyectados en un huésped humano nuevo por la picadura 
del mosquito. 


El mosquito es el huésped definitivo porque alberga el 
estadio de reproducción sexual de Plasmodium, El huésped en 


el cual el parásito realiza la reproducción asexual (en este 
caso, los seres humanos) es el huésped intermediario. 

El paludismo se diagnostica en el laboratorio mediante la 
observación microscópica de extendidos gruesos de sangre 
para determinar la presencia de Plasmodium (véase fig. 23.25). 
Una característica peculiar del paludismo es que el intervalo 
entre los períodos de fiebre causada por la liberación de mero- 
zoltos es siempre el mismo para una especie dada de 
Plasmodium y siempre es un múltiplo de 24 horas. La razón y 
el mecanismo de esta precisión han intrigado a los científicos. 
Después de todo, ¿por qué necesitaría un parásito un reloj bio- 
lógico! El desarrollo de Plasmodium está regulado por la tem- 
peratura corporal del huésped, la que normalmente fluctúa en 
un período de 24 horas. La sincronización cuidadosa del pará- 
sito asegura que los gametocitos estén maduros a la noche, 
cuando los mosquitos Anopheles se alimentan y de ese modo 
facilita la transmisión del parásito a un nuevo huésped. 
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capuchón de esporas. 


FIGURA 12.22 Ciclo vital general de un hongo mucoso celular, La microfolograña 


muestra un cosquete de esporas de Dictyostelium. 


¿Qué caracteristicas comparten los hongos mucosos con los protozoos? (Y con los otros 


hongos? 


temores (o la mayores esperanzas). La masa amorta era sólo 
un hongo mucoso plasmodial, explicaron, No obstante, su 
tamaño extraordinariamente prande (46 cm de diámetro) sor- 
prendió incluso a los científicos. 

El primer informe científico sobre los hongos mucosos 
plasmodiales se publicó en 1729. Estos hongos pertenecen a 
un filo separado. Un hongo mucoso plasmodial existe como 
una masa de protoplasma con varios núcleos (es multinucle- 
ado). Esta masa de protoplasma se denomina plasmodio (fig. 
12.23). 


O El plasmodio en su totalidad se mueve como una ameba 
gigante; engloba detritos orgánicos y bacterias. Los bidlo- 
gos descubrieron que las proteínas similares a las muscula- 
res que forman los microfilamentos son las que determi- 
nan el movimiento del plasmodio. 

@ Cuando los hongos mucosos plasmodiales se desarrollan 
en los laboratorios, se observa un fenámeno denominado 
corriente citoplasmática, durante el cual el protoplasma 


que se encuentra dentro del plasmodio se mueve y cambia 
tanto su velocidad como su dirección de forma que el oxi- 
geno y los nutrientes se distribuyen de modo uniforme. El 
plasmodio continuará creciendo mientras haya alimento 
y humedad suficientes, 

Cuando cualquiera de estos elementos escasea el plasmo- 
dio se divide en muchos grupos de protoplasma. 

Cada uno de estos grupos forma un esporangio peduncu- 
lado. 

En el esporangio se desarrollan las esporas (una forma 
resistente de reposo del hongo mucoso). 

Dentro de estas esporas los núcleos sufren meiosis y for- 
man células haploides mononucleadas. 

Luego se liberan las esporas. 

Cuando las condiciones mejoran estas esporas germinan. 
Después de germinar se fusionan para formar células 
diploides. 

Por último se desarrollan hasta convertirse en un plasmo- 
dio multinucleado. 
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Ventosa ventral —— H Ah | 


Testiculos 


Ovario 


(a) Anatomía de un trematodo (b) Clonorchis sinensis [MO 


5 mm 


FIGURA 12.25 Trematodos. (a) Anotomia general de un tremotodo adulto, mostrodo en un corte. Las ventosas bucal y ventral sirven 
poro que el parásito se adhiera ol huésped. la boca se localiza en el centro de la ventosa bucal. los tremotodos son hermafroditas; 
cada animal contiene testiculos y ovarios. (b) Distoma hepático asidtico Clonorchis sinensis. Nótese el sistema digestivo incompleto. 
Las infestaciones con gran cantidad de parásitos pueden bloquear los conductos biliares desde el higado. 


? ¿Por qué se denomina “incomplete” al sistema digestivo de los platelmintos? 


O El trematodo adulto hermafrodita libera 
huevos en el pulmón del ser humano. 
18) El ser humano ingiere la 
langosta infectada y la on 
melacercaría evoluciona y 
se convierte en el 
trematodo adulto. 


Metacercaria  , 
_ 10,25-0,5 mm) @ En la langosta la cercaria 
i ; se enquista para formar 

la metacercaria. 


iki Q La cercaria abandona O mers E A 
el caracol e ingresa en el caracol © En el huevo se desa- 


‘en la langosta. rrollan los miracidios 


y se liberan cuando 


—— e a 


- Huésped intermediar 


15) Dentro del caracol el miracidio 
evoluciona a redía, que se 
reproduce de modo asexual 
para generar vanas redias; 
dentro de la redia se producen 
varias cercarias. 


Reproducción 
(0,5 mm de longitud) asexual 


Miracidio 
10,9 mm de longiiud 


FIGURA 12.26 Ciclo vital del distoma pulmonar Paragonimus westermani. El tremolada se reproduce de modo sexual en un ser 
humano y de modo asexual en un caracol, su primer huésped intermediario, Las larvas enquistadas en el segundo huésped intermedia- 


fio, una longasta, infectan a los seres humanos cuando éste las ingiere. Véase también el ciclo vital de Schistosoma en la figura 
ee | 


? ¿Qué valor tiene este ciclo vital complejo para Paragonimus? 
. 
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ratorias con el esputo, es deglutida y por último alcanza el 
intestino delgado. El diagnóstico se basa en la observación de 
huevos en las heces. Las personas pueden evitar las infeccio- 
nes por uncinarias mediante el uso de calzado. 

En todo el mundo las infecciones por Trichinella spiralis, 
denominadas triquinosis, suelen adquirirse al comer larvas 
enquistadas en carne de cerdo cocida de manera deficiente. 
En los Estados Unidos la adquisición de la triquinosis suele 
producirse al comer animales de caza deportiva como el oso. 
En el tubo digestivo humano las larvas se liberan de los quis- 
tes y maduran hasta convertirse en adultas en el intestino del- 
gado, donde se reproducen de modo sexual. En las hembras se 
desarrollan los huevos que dan origen a larvas viables; estas 
ingresan en los vasos sanguíneos y linfáticos y desde allí 
migran por todo el cuerpo. Se enquistan en los músculos y 
otro tejidos y permanecen allí hasta ser ingeridas por otro 
huésped (véase fig. 25.26). 

El diagnóstico de triquinosis se establece mediante la 
observación microscópica de las larvas en una biopsia de mús- 
culo. La triquinosis puede prevenirse mediante la cocción 
cuidadosa de la carne antes de su consumo. 

Cuatro géneros de nematodos, denominados anisákidos 
(gusanos “serpenteantes”), pueden ser transmitidos a los seres 
humanos por peces y calamares infectados. Las larvas de los 
anisákidos están en el mesenterio de los peces y migran al 
músculo cuando el pez muere. Las larvas son destruidas por el 
congelamiento o la cocción. 

En el cuadro 12.6 se mencionan helmintos parásitos repre- 
sentativos de cada filo y clase y las enfermedades que causan. 


ARTRÓPODOS COMO VECTORES 
OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


e Definir artrógodo vector. 
e Diferenciar entre una garapala y un mosquito y mencionar 
una enfermedod transmitida por codo uno de ellos, 


Los artrópodos son animales caracterizados por cuerpos seg- 
mentados, esqueletos externos duros y patas articuladas. Con 
casi 1 millón de especies, este es el filo más numeroso del 
reino animal. Aunque no son microbios, describiremos breve- 
mente los artrópodos aquí porque algunos succionan la sangre 
de los seres humanos y otros animales y pueden transmitir 
enfermedades microbianas mientras se alimentan. Los artró- 
podos que transportan microorganismos patógenos se deno- 
minan vectores. La sarna y la pediculosis son enfermedades 
causadas por artrópodos (véase cap. 21, p- 631). 
Las clases representativas de artrópodos incluyen: 


e| Arachnida (ocho paras): arañas, ácaros, garrapatas 
e Crustacea (cuatro antenas): cangrejos, crustáceos 
e Insecta (seis patas): abejas, moscas, piojos 


En el cuadro 12.7 se mencionan los artrópodos que son 
vectores importantes y en las figuras 12.31, 12.32 y 12,53 
(véase p. 380) se ilustran algunos de ellos. Estos insectos y 
garrapatas residen en un animal sólo cuando se alimentan. 
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Larva 
(3 mm de longitud) 


Hembra adulta 
(9-13 mm de longitud) 


FIGURA 12.30 Uncinaria Necator americanus. Mótese lo 
forma de gancho del adulio. Las placas cortantes alrededor de 
la boca se utilizan con fines de adherencia y obtención de ali- 
mento del tejido del huésped. Los lorvas de vida libre habitan en 
el suelo e infectan a su huésped definitivo [seres humans) al 
penetrar por la piel. 


? ¿En qué difieren los nematodos de los platelmintos? 
a 


Una excepción es el piojo, que pasa su vida entera en su hués- 
ped y no puede sobrevivir alejado de él. 

Algunos vectores son simplemente un medio mecánico 
para transportar un patógeno. Por ejemplo, las moscas domés- 
ticas depositan sus huevos sobre materia orgánica en descom- 
posición como las heces. Mientras lo hacen pueden capturar 
un patógeno con sus patas © su cuerpo y transportarlo hasta 
nuestro alimento. 

Ciertos parásitos se multiplican en sus vectores. Cuando 
sucede esto, los parásitos pueden acumularse en las heces o la 
saliva del vector, Luego grandes cantidades de parásitos pue- 
den ser depositados sobre el huésped o inyectados en él mien- 
tras el vector se alimenta. La espiroqueta que causa la enfer- 
medad de Lyme es transmitida por garrapatas de esta manera 
(véase cap. 23, p. 685) y el virus del Nilo Occidental es trans- 
mitido por mosquitos del mismo modo (véase cap. 22, p- 


658), 
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EFECTOS ECONÓMICOS DE LOS HONGOS 
(p. 354) 


ZB. 


Saccharomyces y Trichoderma se emplean en la producción de 
alimentos. 

Los hongos se utilizan para el control biológico de las plagas. 
El deterioro de las frutas, los cereales y los vegetales por los 
mobos es más común que el deterioro bacteriano de estos pro- 
ductos. 


Muchos hongos causan enfermedades en las plantas, 


LÍQUENES (p. 355) 


Lin liguen es una combinación de murualismo entre un alga (o 
una cianobacterta) y un hongo: 

El alga realiza la fotosíntesis y le provee hidratos de carbono al 
liquen; el hongo proporciona un disco de fijación. 

Los líquenes colonizan habitats que no son apropiados para el 
alga o el hongo solos, 

Los líquenes pueden clasificarse sobre la base de la morfología 
como costrosos, folbiceos o fraticolasos. 

Los líquenes se utilizan por sus pigmentos y como indicadores 


de la calidad del aire. 


ALGAS (p. 357) 


l. 


ds 


Las algas son unicelulares, flamentosas o multicelulares (con 
tale). 


Casi todas las algas viven en ambientes acuáticos. 


CARACTERÍSTICAS DE LAS ALGAS 
(p. 357) 


3. 


Las algas son eucariontes y la mayoria de ellas son foroautótro- 
fas, 

El tallo (cuerpo) de las algas multicelulares está formado por un 
estipe, un disco de fijación y hojas, 

Las algas se reproducen de modo asexual por división celular y 
hragmentación. 

Muchas algas se reproducen de modo sexual, 

Las algas fotoaurórrofas producen oxfseno. 

Las algas se clasifican según sus estructuras Y pigmentos. 


FILOS SELECCIONADOS DE ALGAS 
(p. 357) 


a. 


10. 


11. 


12. 


13. 


14. 


Las algas pardas (kelp) pueden cosecharse para la obtención de 
algina {alginatot. 

Las algas rojas crecen a mayor profundidad en las aguas oceáni- 
cas que las otras porque sus pigmentos rojos pueden absorber la 
luz azul que penetra en los niveles más probundos. 

Las algas verdes tienen celulosa y clorofila a y $ y almacenan 
almidón. 

Las diatomeas son unicelulares y tenen pectina y silice en sus 
paredes celulares; algunas producen una neurotoxina. 

Los dinoflagelados producen neurotoxinas que causan intoxica- 
ción paralizante por mariscos y ciguatera, 

Los oomicetos son heterótratos; comprenden los descompone- 
dores y los parásitos de las plantas. 
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PAPEL DE LAS ALGAS 
EN LA NATURALEZA (p. 361) 


15. 


16. 


iF. 


18. 


Las algas son los productores principales de las cadenas alimen- 
bardas acuáticas. 

Las algas del planeton producen la mayor parte del oxigeno 
molecular de la atmósfera de la Tierra. 

El petróleo está formado por los restos fósiles de las algas plane- 
bómicas. 

Las algas unicelulares son simbiontes de animales como 
Tridacna. 


PROTOZOOS (p. 361} 


l 
de 


Los protozoos son eucariontes unicelulares quimiohererórrodos. 
Le po Protoss se Encuentran en el suelo Y el Aguda y COME TEET- 
fora normal en los animales. 


CARACTERÍSTICAS DE LOS PROTOZOOS (p. 361) 


La forma vegetativa se denomina trobozodto. 

La reproducción asexual es por fisión, rotación o esquizogonia. 
La reproducción sexual es por conjugación. 

Durante la conjugación ciltada dos núcleos haploides se fusio- 
nan para producir un cigoto. 

Algunos protozoos pueden producir un quiste que proporciona 
protección ante condiciones ambientales adversas, 

Los protozoos son células complejas con una película, un citos- 
toma y un poro aral. 


FILOS DE PROTOZOOS IMPORTANTES 
EN MEDICINA (p. 362) 


9. 


10. 


11. 


12, 


13, 


Los miembros del mupo Archaezoa carecer de mitocondrias 
tienen flagelos incluyen Trichomonas y Giardia. 

Los miembros del grupo Microsporidia carecen de mitocondrias 
y microtábulos; causan diarrea en pacientes con SIDA. 

Los miembros del grupo Amoebozoa son amebas; incluyen 
Entamoeba y Acanthamoeba. 

Los miembros del grupo Apicomplexa poseen orgánulos apica- 
les para la penetración en el tejido del huésped; incluyen 
Plasmoditan y Cryptosporidium. 

Los miembros del grupo Ciliophora se mueven por medio de 
cilios; Balantidium colt es el ciliado parásito de los seres humanos. 
Los miembros del grupo Euglenozoa se mueven por medio de 
tlagelos y carecen de reproducción sexual: entre ellos figura 
Trypanosoma. 


HONGOS MUCOSOS ip. 368) 


l. 


È. 


Los hongos mucosos (slime melds) celulares se asemejan a las 
amebas e ingieren bacterias por facocitosls. 

Los hongos mucosos plasmodiales consisten en una masa tial- 
tinucleada de protoplasma que engloba detritos orgánicos y 
bacterias cuando se mueve. 


HELMINTOS (p. 370) 


l 
2. 


Los gusanos planes pertenecen al filo Platyhelminthes- 
Los pusanos cilíndricos pertenecen al filo Nematoda. 
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células con forma anular entre sus eritrocitos. El tratamiento 
con primaquina y cloroquina resultó exitoso. El paciente vive 
cerca del rio San Luis Rey y no tiene antecedentes de viajes al 
exterior, transfusión de sangre ni abuso de drogas intrivenosas, 
¿Cuál es la enfermedad! ¿Cómo la adquirió? 
Diecisiete pacientes en diez hospitales tuvieron infecciones 
cutáneas causadas por Rhizopus. En los 17 pacientes se habían 
colocado vendajes adhesivos Elastoplast® sobre apósitos de gasa 
estéril para cubrir las heridas. Catorce de los pacientes tenían 
heridas quirúrgicas, dos tenían catéteres venosos y uno presen- 
taba Tia hericla por picadura. Las lesiones presentes en èl 
momento de extraer las vendas iban de erupciones vesiculopus- 
tulosas a ulceraciones y la necrosis de la piel requirió desbrida- 
miento. 
a. ¿Cuál fue el mecanismo más probable de contaminación! 
b. ¡Por qué en este caso es más probable que el contaminante 
sca UTI hongo Y mü una bacteria? 
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5. A mediados de diciembre una mujer que habia recibido predni- 


sona y padecía una diabetes insulinodependiente sufrió un ras- 
guño en la cara dorsal de su mano derecha. Se le administró 
penicilina. A fines de enero la úlcera no había curado y la 
paciente fue derivada a un cirujano plástico. El 30 de enero se 
tomó una muestra de la herida con un hisopo que se cultivó a 
35€ en agar=sangre. El mismo día se realizó un extendido que 
se Tih con Gram. En la tinción se observaron elementos de un 
hongo. ¿Qué haría usted a continuación! En el agar-sangre se 
desarrollaron colonias céreas y pardas. Los cultivos realizados el 
1* de febrero e incubados a 25% mostraron hifas tabicadas y 
conidios aislados, ¿Cuál fue la causa de la infección? ¡Qué tra- 
tamiento recomienda usted? (véase cap. 20), 
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FIGURA 13.2 Morfologia de 
un virus poliédrico sin envol- 
tura, (a) Diagrama de un virus 
poliédrico licosaédricol. (b) 
Microlotografia del adenovirus 
Mastadenovirus. Se distingue 
coda uno de los copsómeros. 


¿Cuál es la composición qui- 
mica de una cápside? 
o 


(a) Virus poliédrico 


truir de manera selectiva las células tumorales o generar una 
respuesta inmunitaria contra ellas. Algunos virus infectan 
naturalmente las células tumorales y otros virus pueden ser 
sometidos a modificaciones genéticas para infectar células 
tumorales. En este momento se están realizando diversos estu- 
dios para determinar el mecanismo destructor de los virus 
oncoliticos y la seguridad del uso de la terapéutica viral. 


TAMAÑO VIRAL 


El tamaño de los virus se determina por microscopia electró- 
nica. Los diferentes virus muestran considerables variaciones 
en cuanto a su tamaño. Si bien la mayor parte de ellos son 
algo más pequeños que las bacterias, algunos de los virus más 
grandes (p. ej., el virus vaccinia) tienen casi el mismo tama- 
ño que algunas bacterias muy pequeñas (por ejemplo mico- 
plasmas, rickettsias y clamidias). La longitud de los virus varia 
de 20 a 1000 nm. Los tamaños comparativos de varios virus y 
bacterias se muestran en la figura 13,1, 


ESTRUCTURA VIRAL 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Describir la estructura quimico y física de un virus con envalty: 
ro y de uno sin envoltura, 


Un virión es una partícula viral infecciosa completa, total- 
mente desarrollada, compuesta por ácido nucleico y rodeada 
de una cubierta proteica que la protege del medio y que es un 
vehículo de transmisión de una célula huésped a otra, Los 
virus se clasifican según las diferencias de las estructuras de 
estas cubiertas. 


ÁCIDO NUCLEICO 


En contraste con las células procariontes y eucariontes, en las 
cuales el DNA siempre es el material genético primario (y el 
RNA desempeña un papel auxiliar), un virus puede tener 


Ácido nucleico 
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(b) Mastadenovirus 


DNA o RNA, pero nunca ambos. El ácido nucleico de un 
virus puede ser monocatenario o bicatenario. En consecuen- 
cia, hay virus con el conocido DNA bicatenario, con DNA 
monocatenario, con RNA bicatenario y con RNA monoca- 
tenario. Según el virus, el ácido nucleico puede ser lineal o 
circular. En algunos virus (p. ej, el virus de la gripe o virus 
influenza), el ácido nucleico aparece en varios segmentos 
separados. 

El porcentaje de ácido nucleico en relación con la proteí- 
na es de alrededor del 1% en el virus de la gripe y de aproxi- 
madamente el 50% en ciertos bacteriófagos. La cantidad total 
de ácido nucleico varía desde unos pocos miles de nucleóri- 
dos (o pares) hasta 250.000 nucleótidos. (El cromosoma de E. 
coli consiste en unos 4 millones de pares de nucleóridos.) 


CÁPSIDE Y ENVOLTURA 


El ácido nucleico de un virus está protegido por una cubierta 
proteica denominada cápside (fig. 13.24). La estructura de la 
cápside está determinada en última instancia por el ácido 
nucleico viral y representa la mayor parte de la masa de un 
virus, en especial de los pequeños. Cada cápside está com- 
puesta por subunidades proteicas denominadas capsómeros. 
En algunos virus las proteínas que componen los capsómeros 
son de un único tipo; en otros virus pueden estar presentes 
muchos tipos de proteína. A menudo se visualiza cada uno de 
los capsómeros en las microfotografías electrónicas (véase fig. 
13.2b, por ejemplo). La disposición de los capsómeros es 
característica de un tipo de virus particular, 

En algunos virus la cápside está recubierta por una envol- 
tura (fig. 13.3a), que suele consistir en alguna combinación 
de lípidos, proteínas e hidratos de carbono. Algunos virus 
animales son liberados de la célula huésped mediante un pro- 
ceso de extrusión que recubre el virus con una capa de la 
membrana plasmática de la célula huésped; esta capa se trans- 
forma en la envoltura viral. En muchos casos la envoltura 
contiene proteínas determinadas por el ácido nucleico viral y 
los materiales derivados de componentes de células huésped 
normales. 

Según el virus, las envolturas pueden estar cubiertas o no 
por espiculas, que son complejos de hidrato de carbono-pro- 
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CUADRO 13.2 Familias de virus que afectan a los seres humanos (Cont. 

Caracteristicas / 

dimensiones Familia viral Géneros importantes Características clinicos y especiales 

40-50 nm Flaviviridae Flavivirus Se pueden replicar en artrópodos que los trans 

Pastivirus miten; las enfermedades incluyen fiebre amar 
Virus de la hepatitis E lla, dengue y encefalitis de St. Louis y del Nilo 
Occidental. Véonse capítulos 22, 23 y 25, 
Nidovirales Coronoviridae Coronovitus Se osocia con infecciones del iracto respiratorio 
86-160 nm superior y con el restric común; virus del SARS, 
dE Véose capitulo 24, 

Mononegovirales Rhabdoviridae Vesiculovirus (virus de la estomati Wirus con forma de bala, con una envoltura con 

Codena = — fis vesicular] espiculas: causa rabia y numerosas enfermedo- 

Una codena de RNA lyssovirus (virus de la rabia) des en los animales, Véase capitulo 22. 

70-180 nm 

80-14 OCO-nm Filoviridae Filowirus Virus helicoidales con envoltura; los virus Ebola y 

a Marburg son hilovirus. Véase capitulo 23. 
AAA ia 
150-300 nm Poramyxovirigge Poramyxovirus los paramixevirus causan parainfuenza, parati 
Morbillivirus [virus similar al del ditis epidémico y enfermedad de Newcastle 
& soramplón] en pollos. Véanse capitulos 21, 24 y 25 

Cadena — Deltaviridae Virus de la hepatitis D Dependen de la coinfección por hepadnavirus. 

Una cadena de RNA hy Véase capitulo 25. 

32 nm 

Cadena — Crihomyxoviridae Virus de la gripe A, By € las espiculas de lo envollura pueden aglutinar 

Múltiples cadenas de los globules rojos. Véase capitulo 24. 

m @ 
80-200 nm 
90-120 nm Bunyaviridos Bunyovitus [virus de la encetalitis los hantavirus causan fiebres hemorágicas, par 
de California) ejemplo febre hemorrágica coreana y sindro- 
Hantavirus me pulmonar por hantavirus se asocian con 
roedores. Véanse capitulos 22, 23. 

110-130 nm Arenaviridae Arenavirus las cópsides helicoidales contienen gránulos 
con RINA; causan coriomeningitis lintocitica, 
fiebre hemorrágico venezolana y fiebre de 
lasso. Véose capitulo 23. 

Producen DIA Retroviridae Oncovwirus Incluye todos los virus tumorales de RINA, Los 

100-120 nm lentivirus IHU] oncovirus causan leucemia y tumores en ant- 
moles; el lentivirus HIV cousa SIDA. Véase 
capitulo 19. 

RNA bicatenario Reoviridoe Reavirus Intervienen en infecciones respiratorias leves y 

Sin anvoltura =a Rotavirus gastroenteritis; una especie no clasificada 


60-80 nm ay cousa fiebre por garrapatas de Colorado. 


Vease capitulo 25. 
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En consecuencia, para que un virus se multiplique debe 
invadir una célula huésped y tomar a su cargo la dirección de 
la maquinaria metabólica del huésped. Un único virión puede 
dar origen a varios o incluso a miles de virus similares en una 
sola célula huésped, Este proceso puede modificar drástica- 
mente la célula huésped y por lo general causa su muerte. En 
algunas infecciones virales las células sobreviven y continúan 
la producción de virus en forma indefinida. 

La multiplicación de los virus se puede demostrar con una 
curva de crecimiento de un paso (fig. 14.10). Los datos se 
obtienen después de infectar todas las células de un cultivo y 
y luego evaluar el medio de cultivo y las células en busca de 
viriones y proteínas y ácidos nucleicos virales, 


MULTIPLICACIÓN DE BACTERIÓFAGOS 


OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


+ Describir el ciclo lites de bocie ólagos T simétiicos 


e Describir el ciclo lisogénico del bocteriótago lombaa. 


Si bien el media por el cual un virus entra y sale de una célu- 
la huésped puede variar, el mecanismo básico de la multipli- 
cación viral es similar para todos los virus. Los bacreriófaros 
se pueden multiplicar mediante dos mecanismos alternativos: 
el ciclo litico o el ciclo lisogénico. El ciclo litico culmina con 
la lisis y la muerte de la célula huésped, mientras que la célu- 
la huésped permanece viva en el ciclo lisogénico. Dado que 
se han estudiado con mayor profundidad los hacteriófasos T 
simétricos (12, 14 y Tå), se describirá la multiplicación de 
bacteriótagos T simétricos en su huésped, E. coli, como ejem- 
plo del ciclo litico, 


BACTERIÓRAGOS T SIMETRICOS: CICLO LICO 


Los viriones de los bacteriófagos T simétricos son grandes, 
complejos y sin envoltura, con una característica estructura 
de cabeza y cola que se muestra en las figuras 13.54 v 14.11. 
La longitud del DNA contenido en estos bacteriófagos es solo 
de alrededor del 6% del contenido en E. colt, pero el fago 
tiene DNA suficiente para más de 100 genes. El ciclo de mul- 
tiplicación de estos fagos, al igual que el de todos los virus, 
tiene lugar en cinco etapas diferenciadas: fijación, penetra- 
ción, biosíntesis, maduración y liberación (véase fig. 13,10), 


Fijación © Después de una colisión aleatoria entre particu- 
las de bacteriófagos y bacterias tiene lugar la fijación o adsor- 
ción. Durante este proceso un sitio de fijación del virus se 
adosa a un sitio receptor complementario en la célula bacte- 
riana. Esta fijación es una interacción química en la cual se 
forman enlaces débiles entre los sitios de fijación y receptor. 
Los hacteriófagos T simétricos usan fibras en el extremo de la 
cola come sitios de fijación. Los sitios receptores complemen- 
tarios $e encuentran sobre la pared de la célula bacteriana, 


Penetración Y Después de la fijación el bacteriófago T simé- 
trico inyecta su DNA (ácido nucleico) en la bacteria. Para 
ello la cola del bacteriófago libera una enzima, la lisozima del 
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Infección aguda 


Cantidad de viriones 


Tiempo (días) 


FIGURA 13.10 Curva de crecimiento viral en un paso. Mo se 
encuentran nuevos viriones infecciosos en un cultivo hosta des- 
pués de que se hayan producido la biosintesis y la maduración. 
la mayoría de las célulos infectados mueren como consecuencia 
de la infección, por lo que no se producen viriones nuevos. 


? ¿Qué se encuentra en la célula durante la biosintesis y la madura: 


ción? 
E 


fago, que degrada una porción de la pared de la célula bacte- 
riana. Durante el proceso de penetración la vaina de la cola del 
fago se contrae y el núcleo de la cola es inyectado a través de 
la pared celular. Cuando la punta del núcleo lega hasta la 
membrana plasmática, el DNA de la cabeza del bacreriófago 
atraviesa el núcleo de la cola y la membrana plasmática e 
ingresa en la célula bacteriana. La cápside queda fuera de la 
célula. En consecuencia, la partícula del fago actúa como una 
jeringa hipodérmica que inyecta el DNA en la célula bacte- 
riana. 


Biosintesis Y Una vez que el DNA del bacteriófago llega 
hasta el citoplasma de la célula huésped ocurre la biosíntesis 
del ácido nucleico y la proteína viral. La síntesis de proteínas 
del huésped es detenida por la degradación del DNA del 
huésped inducida por el virus, las proteínas virales que inter- 
fieren en la transcripción o la represión de la traducción. 

Al principio el fago usa los nucleótidos de la célula hués- 
ped y varias de sus enzimas para sintetizar muchas copias de 
DNA del fago. Poco después comienza la biosíntesis de prote- 
inas virales. Todo el RNA transcrito en la célula es mRNA 
transcrito a partir del DNA del fago para la biosíntesis de las 
enzimas del fago y las proteínas de la cápside. Los ribosomas, 
las enzimas y los aminoácidos de la célula huésped se usan 
para la traducción, Los controles genéticos regulan la trans- 
cripción de las distintas regiones del DNA del fago en mE NA 
durante el ciclo de multiplicación. Por ejemplo, los mensajes 
iniciales se traducen en proteínas iniciales del fago, las emzi- 
más usadas en la síntesis de DNA del fago. Asimismo, los últi- 
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CUADRO 13.3 Comparación de la multiplicación de los bacteriófagos y los virus 
Etapa Bacteriélagqas Virus animales 
Fijoción “fight las fibras de lo cola se odoson alas Los sitios de fijación son proteinas y glucoproleí- 
proteinas de la pared celular nos de la membrana plasmático 
Entrada El DONA viral es inyectado en la célu- lo cópsida penetra por endacitosis o fusión 


la huésped 


Eliminación de lo cubierta Mo es necesario 


Biosintasis En el citoplasma 
Pe 
Infección crónica lisogenia 
liberación Célula huésped lisada 


La multiplicación de los virus animales sigue el patrón básico 
de la multiplicación de los bacteriófagos pero tiene varias 
diferencias que se resumen en el cuadro 13.1. Los virus ani- 
males difieren de los fagos en su mecanismo de ingreso en la 
célula huésped. Además, una vez que el virus está en el inte- 
rior de la célula la síntesis y el ensamblado de los nuevos com- 
ponentes virales son algo diferentes, en parte debido a las 
diferencias entre las células procariontes y eucariontes, Los 
virus animales pueden tener ciertos tipos de enzimas que no 
se encuentran en los fagos. Por último, los mecanismos de 
maduración y liberación y los efectos sobre la célula huésped 
son distintos en los virus animales y los fagos. 

En el siguiente análisis de la multiplicación de los virus 
animales se considerarán los procesos compartidos por los 
virus animales que contienen DNA y RNA. Estos procesos 
son la fijación, la entrada, la eliminación de la cubierta y la 
liberación. También se analizarán las diferencias entre los 
virus que contienen DNA y RNA respecto de sus procesos de 
biosíntesis. 


FUACION 


Al igual que los bacteriófagos, los virus animales tienen sitios 
de fijación que se adosan a sitios receptores complementarias 
en la superficie de la célula huésped. Sin embargo, los sitios 
receptores de las células animales son proteínas y glucoprote- 
inas de la membrana plasmática (fig. 13.14a). Además, los 
virus animales no poseen apéndices del tipo de las fibras de la 
cola de algunos bacteriófagos. Los sitios de fijación de los 
virus animales se distribuyen sobre la superficie de los virus y 
varían de un grupo de virus a otro. En los adenovirus, que son 
virus icosaédricos, los sitios de fijación son pequeñas fibras en 
los ángulos del icosaedro (véase fig. 13.2b). En muchos de los 
virus con envoltura, por ejemplo en el virus de la gripe, los 
sitios de fijación son espículas ubicadas sobre la superficie de 
la envoltura (véase fig. 13.36). En cuanto una espicula se 


Eliminación enzimática de los proteinas de la 
cópsida 


En el núcleo (virus de DNA) en el citoplasma 


[virus de RAJ 
Lotencio: infecciones virales lentos; cáncer 


los virus con envollura salen por brotación; los 
virus sin envoltura rompen la membrana plasma 
fica 


adosa a un receptor del huésped, otros sitios receptores en la 
misma célula migran hacia el virus. La fijación se completa 
cuando se unen muchos sitios. 

Los sitios receptores son características heredadas del hués- 
ped. En consecuencia, el receptor de un virus particular 
puede variar de una persona a otra. Esto explicaría las diteren- 
cias individuales de susceptibilidad a un virus particular, Por 
ejemplo, las personas que carecen del receptor celular (deno- 
minado antígeno P) para parvovirus B19 tienen resistencia 
natural a la infección y no adquieren la quinta enfermedad 
(véase p. 628). El conocimiento de la naturaleza de la fijación 
puede permitir el desarrollo de fármacos que prevengan las 
infecciones virales. Pronto se podrán usar anticuerpos mono- 
clonales (analizados en el capítulo 17) que se combinen con 
el sitio de fijación de un virus o el sitio receptor de la célula 
para tratar algunas infecciones virales. 


ENTRADA 


Después de la fijación tiene lugar la entrada. Los virus ingre- 
san en las células eucariontes por pinocitosis, un proceso 
celular activo por el cual se incorporan los nutrientes y otras 
moléculas a la célula (véase cap. 4, p. 102) La membrana 
plasmática de una célula se pliega continuamente hacia aden- 
tro para formar vesiculas que contienen elementos originados 
fuera de la célula y que se incorporan al interior celular para 
ser digeridos. Si un virión se adosa a la membrana plasmática 
de una posible célula huésped esta incluirá al virión en un 
pliegue de la membrana plasmática y formará una vesícula 
(fig. 13.142). 

Los virus con envoltura pueden ingresar por un método 
alternativo denominado fusión, en el cual la envoltura viral 
se fusiona con la membrana plasmática y libera la cápside 
hacia el interior del citoplasma de la célula. Por ejemplo, el 
HIV penetra en las células por este método (fiz. 13.14b), 
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Virus, viroides y priones 


Núcleo 
PE Citoplasma 


Entrada y 
eliminación de 
la cublerta 


©) Replicación de RNA por la RNA 
polimerasa dependiente del ANA viral 
La cadena = es transcrita 
del genoma + viral. 


© Traducción y sintesis de 
las proteínas virales 


La eliminación de la cubierta 
libera ANA viral y proteinas. 


Proteina de Genoma Proteina 
a la capside y viral E, viral 
i a > (ANA) Ses 
a Lt 
= 
; + y De 
A ES id (a) ssRNA: 
Cadena + cadena + 0 
codificante; 
El mANA es transcrito 4 Picornaviridae 
de la cadena =, Primero se dabe transcribir la 
cadena + (MRNA) del genoma — viral, 
antes de que se puedan sintelizar 
las proteínas. 
Proteina de 
la cápsida 


oats a fi 


"ae (b) ss ANA; cadena -o no 
Ed codificante (antisentido); 
Las cadenas — 
se incorporan 


Rhabdoviridae 
a la cápsida 


Se transcriben cadenas — 
adicionales del mRNA 


La ANA palimarasa inicia la producción 
de cadenas —. El mRNA y las cadenas — 
forman el dsANA que se incorpora como 


Se produce mANA dentro de la 
cápside y se libera dentro del 
citoplasma del huésped. 


nuevo genoma viral. 
ns JE 
+ Á e,” z F 
p aë 
-m Fe 
$ Genoma viral lar (c) ds RAMA: cadena + o codificante 
cadena +0 A 
codificante del 
genoma viral 


ean cadena — o nd codilicante 
lantisantiday: Heoviridas 


Proteinas de la cápsaide y 
ANA polimerasa dependiente de RNA 
~ cadena- ono 
codificante del FIGURA 13.17 Vias de multiplicación usadas por diversos virus que contienen RNA. (a) Después de 
eliminar lo cubierta los virus de RNA monocatenario [ss RMA} con un genoma de cadena + pueden sinteti 
zor los proteinos directamente o partir de su cadena +. Con lo cadena + como molde tronscriben los 
cadenos — para producir otras cadenas + que actian como mRNA y que se incorporan a las proteinas 
de la cópside como genoma viral. {b} Los virus con ssRNA y un genoma de codena — deban transcribir 
una codena + que sirvo como mRNA antes de comenzar lo sintesis de proteinas. El mRNA transcribe más 
cadenas = para su incorporación a las proteinas de la capside. El ssRMA y (e) el RMA bicatenario 
IdsRMA) deben usar mENA [cadena +) pora codificar las proteinas, incluso las proteinas de lo cápside. 


genoma viral 
55 = monocatenaria 
ds = bicatenaria 


, ¿For qué los picornavirus y los reovirus fabrican cadena — de RNA? ¿Y los rabdowirus? 
È 
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subespecies HIV-1 y HIV-2, que causan el SIDA (véase cap. 
19, p. 566). Los retrovirus que causan cáncer se describirán 
más adelante en este capítulo, 

La formación de mRNA y RNA para nuevos retrovirus se 
muestra en la figura 13.19. Estos virus poseen transcriptasa 
inversa, que utiliza el RNA viral como molde para producir 
DNA bicatenario complementario. Esta enzima también 


Virus, viroldes y prones CAPÍTULO 13 409 
degrada el RNA viral original. El nombre retrovirus deriva de 
las primeras letras de transcriptasa inversa (reverse transcrip- 
tase en inglés). El DNA viral luego se integra a un cromoso- 
ma de la célula huésped como provirus. A diferencia de un 
profago, el provirus nunca sale del cromosoma. Como provi- 
rus, el HIV está protegido del sistema inmunitario del hués- 
ped y de los fármacos antivirales. 


Transcriptasa Sei em 


Célula 
huésped 


(7) El retrovirus 
maduro abandona 
la célula huésped 
y adquiere una 
envoltura y las 
espiculas de fijación 
a medida que brota. 


! 


g 


16] Las proteinas virales son 


algunas de las proteinas virales 
se desplazan a la membrana 
plasmática del huésped. 


S 
Ys 


Proteínas 


iral Cadenas idénticas 
Vira ty a ARA, 
AN 


(5) También puede ocurrir la 
transcripción del provirus, 
con producción de ANA 
para nuevos genomas de 
retrovirus y ANA que 
codifica la cápside, las 


mes 


Pa 


; enzimas y las proteinas 
de la envoltura del retrovirus. 


procesadas por la proteasa viral; 


Dos cadenas + 
de ANA idénticas 


(1) El retrovirus ingresa por fusión 
entre las espiculas de fijación y 
los receptores de la célula huésped. 


DNA de uno de los 
cromosomas de la 


12] La eliminación de la cublerta 


célula huésped libera los dos genomas de 
ANA virales y las enzimas 
virales franscriptasa inversa, 
integrasa y proteasa. 
Transcnptasa, DNA viral 


inversa N 


ANA viral a —> ql © La transcriptasa 


inversa copia 


el RNA viral 
para producir 
DNA bicatenario. 


Provirus 


© El nuevo DNA viral es 
transportado al núcleo de la 
E cólula huésped, donde se 
integra a un cromosoma de 
esa célula como provirus 
mediante la acción de la 
integrasa viral. El provirus se 
puede replicar cuando se 
replica la célula huésped. 


FIGURA 13.19 Procesos de multiplicación y herencia de los Retroviridae. Un retrovirus se puede 
transformar en un provirus que se replica en estado latente y produce nuevos telrovirus. 


? ¿En qué difiere la biosintesis de un retrovirus de la de otros virus de RNA? 
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Infección aguda 
==> 


Cantidad de viniones. 


Infección persistente 


Tiempo (días) Tiempo (meses, años) 


FIGURA 13.21 Infecciones virales latentes y persistentes. 


y ¿En qué difieren las infecciones latentes y persistentes? 
È 


pura. Prusiner acuñó el nombre prión por particula proteind- 
cea nfecciosa. 

En la actualidad, nueve enfermedades de los animales se 
incluyen en esta categoría, entre ellas la “enfermedad de la 
vaca loca", que apareció en 1987 en ganado bovino de Gran 
Bretaña, Las nueve enfermedades son patologías neurológicas 
denominadas encetalopatias espongitormes porque se desarro- 
llan grandes vacuolas en el cerebro (fig. 11.184). Las enferme- 
dades humanas son el kurwe, la enfermedad de Creurzfeldt- 
Jakob {ECJ}, el sindrome de Gerstmann-Stratissler-Scheinker 
y el insomnio familiar fatal. (Las enfermedades neurológicas 
se analizan en el capítulo 22.) Estas enfermedades aparecen 
en grupos familiares, lo que sugiere una posible causa genéti- 
ca. Sin embargo, no pueden ser patologías hereditarias puras 
porque la enfermedad de la vaca loca se originó en el uso de 
carne de ovejas infectadas por scrapie para alimentar ganado 
bovino y la nueva variante (bovina) se transmitió a seres 
humanos que comieron came poco cocida proveniente del 
ganado bovino infectado (véase cap. 1, p. 20), Además, se ha 
transmitido la EC] con tejido nervioso trasplantado e instru- 
mentos quirúrgicos contaminados. 

Estas enfermedades son causadas por la conversión de una 
glucoproteina normal del huésped, denominada PrP (por 
proteína celular de prión), en una forma infecciosa denomi- 
nada PrP* (por proteína de serapie). En los seres humanos el 
gen de la PrP está ubicado en el cromosoma 20, Algunas evi- 
dencias recientes sugieren que la PrP“ intervendria en la 
regulación de la muerte celular. (Véase el análisis de la apop- 
tosis en la página 515.) En la figura 13.22 se muestra una 
hipótesis sobre la forma de reproducción de un agente infec- 
ciosa carente de cualquier ácido nucleico. 
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7 Pres 


La PrP* producida por las 12) La PIP* puede ser adquirida 
células es secretada a la o producida por un gen PrF* 
superficia celular. alterado. 


13] La PrP** reacciona con la 14) La PrP* conviarte a la 
PrP* en la superticie celular. PrP* en PrP, 


15) La nueva PrP** convierte 16) La nueva PrP®* es 
más PIP", incorporada por endocitosis. 


Lisosoma 


Endosoma 


G La PrP% se acumula © La PrP** se sigue acumulando 
en los endosomas. a medida que el contenido del 
endosoma es transterido a 
los lisosomas, El resultado es 
la muerte celular, 


FIGURA 13.22 Forma en que puede ser infecciosa una prote- 
ina. Si una proteina de prión anómalo [PrPSc] ingreso en lo célu- 
la, modifica una proteina normal de prión a PrPSe, que entonces 
puede modificar otra PrPC normal, lo que causa una acumulo- 
ción del PrPSc anormal, 


? ¿En qué difieren los priones de las virus? 
è 
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18, 


19. 


20. 


Zl. 


Les 


Los virus de DMA incluyen miembros de lias famil Las Adeno- 
viridae, Poxviridae, Herpesviridae, Papovaviridae y Hepadna- 
viridac, 

La multiplicación de los virus de RNA ocurre en el citoplasma 
de la célula huésped. La RNA polimerasa dependiente de RNA 
sintetiza un RNA bicatenario. 

El RNA de cadena + de los Picornaviridae actúa como mRNA 
y dirige la síntesis de RNA polimerasa dependiente de RNA. 
El RNA, de cadena + de los Togaviridae actúa como molde de 
la RNA polimerasa dependiente de RNA, y el mRNA se trans- 
cribe a partir de una nueva cadena — de RNA. 

ELENA de cadena = de los Rhabdoviridae es un molde para la 
RNA polimerasa dependiente de RNA viral, que transcribe 
mENA. 

Los Reoviridae son digeridos en el citoplasma de la célula hués- 
ped para liberar mENA para la biosíntesis viral, 

La transcoptasa inversa de los Retroviridae (RNA polimerasa 
dependiente de RNA) transcribe DNA a partir de RNA. 
Después de la maduración se liberan los virus. Un método de 
liberación (y formación de envoltura) es la brotación. Los virus 
sin envoltura son liberados por ruptura de la membrana de la 
célula huésped. os Animación: Viral Replication (replicación viral), 
Véase el sitio web complementario, 


VIRUS Y CÁNCER (p. 410) 


La primera relación entre el cáncer y los virus se demostró a 
principios de la década de 1900, cuando se transfirieron leuce- 
mia de pollo y sarcoma de pollo a animales sanos mediante fil- 


trades sin células. 


TRANSFORMACIÓN DE CÉLULAS NORMALES 
EN CÉLULAS TUMORALES (p. 411) 


ds 


Cuando se activan los oncogenes transforman células normales 
en células cancerosas, 

Los virus capaces de producir tumores se denominan virus 
oncosénicos, 

Varios virus de DINA y retrovirus son oncogénicos 

I material genético de los virus oncogénicos se integra al DINA 
de la célula huésped. 

Las células transformadas pierden la inhibición por contacto, 
contienen antigenos especificos del virus (antígenos TSTA y 
T» exhiben anomalías cromosómicas y pueden producir tumo- 
res cuando se inyectan en animales susceptibles. 


VIRUS DE DNA ONCOGÉNICOS (p. 411) 


T. 


5. 


Los virus oncogénicos se encuentran entre los Adenoviridae, 
los Herpesviridae, los Poxviridae y los Papowaviridae. 

El virus de EB, un herpes virus, causa linfoma de Burkitt y 
carcinoma nasofaringeo. El hepadnavirus causa cáncer de 
hígado, 
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VIRUS DE ANA ONCOGÉNICOS (p. 411) 


a, 


10, 


11. 


12. 


Entre los virus de RNA solo los retrovirus parecen ser oncogé- 
nicas 

El HTLW-1 y el HTLV-2 han sido asociados con leucemia y lin- 
foma humanos. 

La capacidad del virus para producir tumores se relaciona con 
la producción de transcriptasa inversa. El DNA sintetizado a 
partir del RNA viral se incorpora como provirus al DNA de la 
célula huésped, 

Un provirus puede permanecer latente, producir virus o trans- 
formar la célula huésped. 


INFECCIONES VIRALES LATENTES (p. 411) 


1. 


2, 


En una infección viral latente el virus permanece en la célula 
huésped durante períodos prolongados sin producir infección. 
Son ejemplos el hespes simple y el herpes zoster. 


INFECCIONES VIRALES 
PERSISTENTES ip. 412) 


Z. 


Las infecciones virales persistentes son procesos patológicos 
que ocurren durante un periodo prolongado y por lo general son 
fatales. 

Las infecciones virales persistentes son causadas por virus con- 
vencionales; los virus se acumulan durante periodos prok muacdos, 


PRIONES (p. 412) 


l. 


2. 


Los priones son proteinas infecciosas que se descubrieron en la 
década de 1980. 

Todas las enfermedades por priones, como por ejemplo la EC] Y 
la enfermedad de la vaca loca, causan degeneración del tejido 
cerebral. 


. Las enfermedades por priones son resultado de una proteína 


alterada; la causa puede ser una mutación del gen normal para 
PrPS o el contacto con una proteína alterada (PrP=). 

3 Animación: Prion Reproduction (reproducción de priones). Véase 
el sitio web complementario. 


VIRUS Y VIROIDES VEGETALES (p. 414) 


Los virus vegetales deben entrar en huéspedes vegetales a tra- 
vés de heridas o con parásitos invasores, por ejemplo insectos. 
Algunos virus vegetales también se multiplican en células de 
insecto (vector). 

Los viroides son fragmentos infectantes de RNA que causan 
algunas enfermedades vegetales, por ejemplo la enfermedad 
producida por el vioide del tubérculo fusiforme de la parata. 
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PATOLOGIA, INFECCION Y ENFERMEDAD 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 
e Detinir patología, etiologio, infección y enfermedad 


Se llama patología al estudio científico de las enfermedades 
(pathos = sufrir; logos = ciencia). La patología se ocupa en pri- 
mer término de la causa o etiología de la enfermedad y en 
segundo lugar estudia su patogenia o forma de desarrollo, Y 
por último se ocupa de los cambios estructurales y funcionales 
causados por la enfermedad y de sus efectos finales sobre el 
organismo. 

Aunque en ocasiones los términos infección y enfermedad 
se usan en forma intercambiable, su significado es algo dite- 
rente. La infección es la invasión o colonización del cuerpo 
por microorganismos patógenos; la enfermedad aparece 
cuando la infección produce algún cambio del estado de 
salud. La enfermedad es un estado anormal en el que parte 
del cuerpo (o todo el cuerpo) no está ajustado en forma ade- 
cuada o es incapaz de realizar sus funciones normales. Una 
infección puede aparecer sin que exista una enfermedad 
identificable. Por ejemplo, el cuerpo puede estar infectado 
por el virus causal de SIDA, sin que haya síntomas de la 
enfermedad, 

La presencia de un tipo particular de microorganismo en 
una parte del cuerpo en la que ese germen no se encuentra 
normalmente también se denomina infección y puede causar 
enfermedad, Por ejemplo, si bien en condiciones normales 
hay gran cantidad de E. coli en el intestino sano, la infección 
de las vías urinarias por este microorganismo suele causar 
enfermedad. 

Pocos microorganismos son patógenos. De hecho, la pre- 
sencia de algunos microorganismos incluso puede ser benefi- 
ciosa para el huésped. Por ende, antes de analizar el papel de 
los microorganismos en la producción de la enfermedad con- 
viene examinar la relación entre los microorganismos y el 
cuerpo humano sano, 


(a) MEB] E gr | 


FIGURA 14,1 


Principios de enfermedad y epidemiología 
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MICROFLORA NORMAL 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 
e Definir microflora normal y transitoria. 


Por lo general el útero de las hembras de los animales y de las 
mujeres no contiene microbios. Sin embargo, en el momento 
de nacer comienzan a establecerse las poblaciones microbia- 
nas normales y características. Justo antes de que una mujer 
dé a luz los lactobacilos de la vagina se reproducen con rapi- 
dez. El primer contacto del recién nacido con los microorga- 
nismos suele darse con estos lactobacilos, que se transforman 
en los gérmenes predominantes en el intestino del neonato. 
Otros microorganismos se introducen en el cuerpo del recién 
nacido desde el ambiente cuando comienza la respiración y se 
inicia la alimentación, Después del nacimiento E. coli y otras 
bacterias adquiridas a partir de los alimentos comienzan a 
habitar en el intestino grueso. Éstos microorganismos perma- 
necen allí toda la vida y en respuesta a los cambios de las con- 
diciones ambientales pueden aumentar o disminuir en canti- 
dad y contribuir a la enfermedad. 

Muchos otros microorganismos habitualmente inocuos se 
establecen por sí mismos dentro de otras partes del cuerpo 
normal del adulto y en su superficie. Un cuerpo humano típi- 
co contiene | x 10% células corporales y alberga alrededor de 
| x 104 células bacterianas (10 veces más células bacterianas 
que humanas). Esto da una idea de la abundancia de micro- 
organismos que residen normalmente en el cuerpo de las per- 
sonas. Los microorganismos que establecen una residencia 
más o menos permanente (colonizan) pero que normalmente 
no producen enfermedad son miembros de la microflora nor- 
mal del cuerpo o flora normal (fig. 14.1). Otros, denomina- 
dos microflora transitoria, pueden estar presentes durante 
varios días, semanas o meses y luego desaparecer. Los micro- 
organismos no se encuentran presentes en todo el cuerpo de 
los seres humanos sino que se localizan en ciertas regiones, 
como se muestra en el cuadro 14.1. 


Microflora normal representativa de diferentes regiones del cuerpo 


humano. (a) Bacterias en la superficie de lo piel. (b) Bacterios en la superficie de la 


lengua. le] Bacterias en el revestimiento del esófago. 


) ¿Cuál es el valor de la microflora normal? 
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Si bien es conveniente categorizar las relaciones simbióticas 
por tipo, se debe recordar que en ciertas condiciones la rela- 
ción se puede modificar. Por ejemplo, en las circunstancias 
adecuadas, un microorganismo mutualista como E. coli se 
puede transformar en dañino. Esta bacteria en general es 
inocua si permanece en el intestino grueso; pero si accede a 
otros sitios, como la vejiga, los pulmones, la médula espinal 
o una herida, puede causar infecciones urinarias, infecciones 
pulmonares, meningitis o abscesos, respectivamente. Los 
microbios como E. coli se denominan patógenos oportunis- 
tas porque por lo general no causan enfermedades en su 
hábitat normal en una persona sana pero podrían causarlas 
en un ambiente diferente. Por ejemplo, los microbios que 
acceden al cuerpo a través de la piel o las mucosas interrum- 
pidas pueden causar infecciones oportunistas. Además, si el 
huésped ya está debilitado o comprometido por una intec- 
ción, los microbios que en general son inocuos pueden tor- 
narse patógenos. El SIDA suele asociarse con una infección 
oportunista común, la neumonía por Pneumocystis, causada 
por el microorganismo oportunista Pneumocysus jirovect 
{antes Pneumocystis carinii véase fig. 24.22). Esta infección 
secundaria puede desarrollarse en pacientes con SIDA por- 
que su sistema inmunitario está suprimido. Antes de la epi- 
demia de SIDA, este tipo de neumonia era muy poco fre- 
cuente. Los parógenos oportunistas poseen otras propiedades 
que contribuyen a su capacidad de causar enfermedad. Por 
ejemplo, se encuentran en cantidades relativamente grandes 
dentro del cuerpo, sobre el cuerpo o en el ambiente externo, 
y además algunos de ellos pueden hallarse en sitios relativa- 
mente protegidos de las defensas del organismo y otros pue- 
den ser resistentes a los antibióticos. 

Aparte de los simbiontes habituales muchas personas son 
portadoras de otros microorganismos que por lo general se 
consideran patógenos pero que pueden no causar enferme- 
dad en esas personas, Entre los patógenos portados con fre- 
cuencia por individuos sanos se encuentran los echovirus 
lecho proviene de enteric cytopathogenic human orphan a 
huérfano), que pueden causar enfermedades intestinales, y 
los adenovirus, que pueden provocar enfermedades respira- 
torias. Neissena meningitidis, un residente a menudo benigno 
de las vías respiratorias, puede causar meningitis, una enfer- 
medad que inflama las membranas del encéfalo y la médula 
espinal. Streptococcus pneumoniae, un residente normal de la 
nariz y la garganta, puede causar un tipo de neumonía. 


COOPERACIÓN ENTRE 
MICROORGANISMOS 


Además de la competencia entre microbios por causar 
enfermedades hay situaciones en las que la cooperación 
entre los microorganismos es un factor en la producción de 
la enfermedad. Un ejemplo de cooperación microbiana en 
el desarrollo de una enfermedad consiste en los estreptoco- 
cos orales que colonizan los dientes. Se ha descubierto que 
los patógenos causantes de enfermedad periodontal y gingi- 
vitis tienen receptores para los estreprococos más que para 
los dientes. 
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ETIOLOGIA DE LAS ENFERMEDADES 
INFECCIOSAS 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


a Enumerar los postulados de Koch 


Algunas enfermedades (p. eja la poliomielitis, la enfermedad 
de Lyme y la tuberculosis) tienen una etiología bien conoci- 
da, en algunas etapas la etiologia no se conoce del todo (p. eja 
piénsese en la relación entre ciertos virus y el cáncer) y en 
otras, por ejemplo la enfermedad de Alzheimer, la etiología se 
desconoce. Es obvio que no todas las enfermedades son cau- 
sadas por microorganismos. Por ejemplo, la hemotilia es una 
enfermedad hereditaria (genética); mientras que la artrosis y la 
cirrosis se consideran enfermedades degenerativas. Hay varias 
otras categorías de enfermedad, pero aquí solo se analizarán 
las enfermedades infecciosas, es decir las causadas por microor- 
ganismos, Para explicar la forma en que los microbiólogos 
determinan la etiología de una enfermedad infecciosa anali- 
zaremos con mayor detalle el trabajo de Robert Koch que se 
presentó en el capitulo 1 (págs, 11). 


POSTULADOS DE KOCH 


En la revisión histórica de la microbiología presentada en el 
capitulo 1 se analizaron brevemente los famosos postulados 
de Koch, Cabe recordar que Koch fue un médico alemán que 
desempeñó un papel importante en el establecimiento de que 
los microorganismos causan enfermedades específicas. En 
1877 publicó algunos trabajos preliminares sobre el carbunco, 
una enfermedad del ganado bovino que también puede apa- 
recer en seres humanos. Koch demostró que cierta bacteria, 
hoy denominada Bacillus anthracis, siempre estaba presente 
en la sangre de los animales enfermos y no se encontraba en 
los animales sanos, Sabía que la mera presencia de la bacteria 
no probaba que había causado la enfermedad dado que podía 
haber aparecido como consecuencia de la enfermedad. Por lo 
tanto, siguió con sus experimentos. 

Tomó una muestra de sangre de un animal enfermo y la 
inyectó en uno sano. El segundo animal desarrolló la misma 
enfermedad y murió. Repitió este procedimiento varias veces, 
siempre con el mismo resultado. (Un criterio clave en la vali- 
dez de cualquier prueba científica es la repetición de los resul- 
tados experimentales.) Koch también cultivó el microorga- 
nismo en líquidos fuera del cuerpo del animal y demostró que 
la bacteria podía causar carbunco aun después de muchas 
transferencias a cultivos. 

Koch demostró que una enfermedad infecciosa especifica 
(carbhunco) es causada por un microorganismo específico (B. 
anthracis) que se puede aislar y cultivar en medios artificiales. 
Más adelante utilizó el mismo método para demostrar que la 
bacteria Mycobacterium tuberculosis es el agente causal de la 
tuberculosis. 

La investigación de Koch provee un marco para el estudio 
de la etiología de cualquier enfermedad infecciosa. Hoy se 
hace referencia a los requisitos experimentales de Roch como 
postulados de Koch (fig. 14.3), que se resume como sigue: 
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mia de cólera de 1548-1549 asolaba a la población, Snow ana- 
lizó los registros de muertes atribuidas al cólera, reunió infor- 
mación sobre las víctimas y entrevistó a sobrevivientes que 
vivian en las cercanías. Mediante la información compilada 
Snow confecciond un mapa que demostraba que la mayoría de 
los individuos que morían a causa del cólera bebían o recibían 
agua de la bomba de Broad Street; los que usaban otras bom- 
bas (o bebían cerveza, como los trabajadores de una cervece- 
ria cercana) no se habían enfermado, Snow arribó a la conclu- 
sión de que el agua contaminada de la bomba de Broad Street 
era la fuente de la epidemia. Cuando se quitó la manija de la 
bomba y la gente ya no pudo sacar agua de ese lugar la canti- 
dad de casos de cólera disminuyó sienificativamente. 

Entre 1846 y 1848 lenaz Semmelweis registró meticulosa- 
mente la cantidad de nacimientos y muertes maternas en el 
Hospital General de Viena. La Primera Clinica de 
Maternidad se había transtormado en una fuente de rumores 
en toda la ciudad porque la tasa de mortalidad por sepsis puer- 
peral oscilaba entre el 13% y el 18%, cuatro veces la de la 
Segunda Clínica de Maternidad. La sepsis puerperal (fiebre 
posparto) es una infección nosocomial que comienza en el 
útero como consecuencia del parto o de un aborto y que a 
menudo es causada por Streptococcus pyogenes. La infección 
progresa hasta comprometer la cavidad abdominal (peritoni- 
tis) y en muchos casos hasta la septicemia (proliferación de 
microorganismos en la sangre). Las mujeres pudientes no acu- 
dian a la clínica y las mujeres pobres habían aprendido que 
tenfan más probabilidades de sobrevivir al parto si el naci- 
miento se producía en cualquier parte antes de llegar al hos- 
pital. Al observar estos datos Semmelweis descubrió que las 
mujeres pudientes y las mujeres pobres que habían dado a luz 
antes de ingresar en la clínica no eran revisadas por los estu- 
diantes de medicina, que durante la mañana disecaban cadá- 
veres, En mayo de 1847 ordend que todos los estudiantes de 
medicina lavaran sus manos con cloruro de calcio antes de in- 
gresar en la sala de partos y la rasa de mortalidad descendió a 
menos del 2%, 

Florence Nightingale registró estadísticas sobre la epidemia 
de tifus en las poblaciones civiles y militares inglesas. En 1858 
publicá un informe de mil páginas con comparaciones esta- 
disticas para demostrar que las enfermedades, la mala alimen- 
tación y las condiciones insalubres mataban a los soldados. Su 
trabajo condujo a la adopción de reformas en el ejército bri- 
tánico y asu admisión en la Sociedad de Estadística como pri- 
mer miembro femenino, 

Estos tres cuidadosos análisis sobre cuándo y dónde ocurre 
una enfermedad y cómo se transmite dentro de una población 
constituyeron un nuevo enfoque de la investigación módica Y 
demostraron la importancia de la epidemiologia. Los trabajos 
de Snow, Semmelweis y Nightingale dieron lugar a cambios 
que redujeron la incidencia de enfermedades aun cuando el 
conocimiento de las causas de la enfermedad infecciosa era 
limitado. La mayoría de los médicos creían que los síntomas 
que veían eran la causa de la enfermedad, no su consecuen- 
cia. Todavía faltaban 30 años para los trabajos de Koch sobre 
la teoría germinal de la enfermedad. 

Un epidemiólogo no solo determina la etiología de una 
enfermedad; también identifica otros factores que pueden 
tener importancia y los patrones referidos a las personas afec- 
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tadas. Una parte importante del trabajo del epidemiólogo con- 
siste en reunir y analizar datos tales como la edad, el sexo, la 
ocupación, los hábitos personales, el estatus socioeconómico, 
los antecedentes de vacunación, la presencia de cualquier otra 
enfermedad y los antecedentes comunes de los individuos 
afectados (por ejemplo comer la misma comida o concurrir al 
mismo consultorio médico). Para la prevención de brotes futu- 
Tos también es importante conocer el sitio en el cual un hugs- 
ped susceptible entró en contacto con el agente infeccioso. 
Además, el epidemiólogo considera el periodo durante el cual 
ocurre la enfermedad, sea sobre la base de la estación [para 
indicar si prevalece durante el verano o el invierno) o sobre 
una base anual (para indicar los efectos de la vacunación o si 
se trata de una enfermedad emergente o reemergente). 

Un epidemiólogo también se ocupa de los diversos méto- 
dos para controlar una enfermedad. Las estrategias respectivas 
incluyen el uso de fármacos (quimioterapia) y vacunas 
(inmunización). Otros métodos comprenden el control de 
reservorios de infección humanos, animales e inanimados, el 
tratamiento del agua, la disposición de las aguas servidas 
(enfermedades entéricas), el almacenamiento en frio, la pas- 
teurización, la inspección de los alimentos, la cocción ade- 
cuada (enfermedades transmitidas por alimentos), las mejoras 
de la nutrición para reforzar las defensas del huésped, los cam- 
bios en los hábitos personales y análisis sistemático de la san- 
ere transtundida y los órganos trasplantados. 

La figura 14,10 contiene gráficos que indican la incidencia 
de enfermedades seleccionadas. Dichos gráficos proporcionan 
información respecto de si los brotes de enfermedad son espo- 
rádicos o epidémicos y, de ser epidémicos, respecto de cómo 
se disemina la enfermedad. Al establecer la frecuencia de una 
enfermedad en una población e identificar los factores res- 
ponsables de su transmisión un epidemiólogo puede propor- 
cionar a los médicos información importante para determinar 
el pronóstico y el tratamiento de una enfermedad. Los epide- 
miólogos también evalúan la efectividad del control de una 
enfermedad en una comunidad, por ejemplo a través de un 
programa de vacunación. Por último, los epidemidlogas pro- 
porcionan datos que ayudan a evaluar y programar la aten- 
ción sanitaria global en una comunidad. 

Los epidemiólogos utilizan tres tipos básicos de investiga- 
ción cuando analizan la aparición de una enfermedad: des- 
criptivo, analítico y experimental. 342 Animación: el lector puede 
consultar el sitio web complementario e ingresar en “Animations” para 
acceder a Epidemiology ¿Epidemiología). 


EPIDEMIOLOGÍA DESCRIPTIVA 


La epidemiología descriptiva implica que se reúnan todos los 
daros que describen la aparición de la enfermedad en estudio. 
Por lo general la información pertinente incluye datos sobre 
los individuos afectados y sobre el lugar y el período de apari- 
ción de la enfermedad. La búsqueda de Snow de la causa del 
brote de cólera en Londres es un ejemplo de epidemiología 
descripriva. 

Estos estudios en general son retrospectivos (una mirada 
hacia atrás después de finalizado el episodio). En otras pala- 
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BROTE NOSOCOMIAL 


A leer este recuadro el lector encon 


frará uno serie de interrogantes que los 


epidemiólogos se formulan cuando tratan 


de rostrear un brote hasta su origen. 
Debe intentar responder coda pregunta 
antes de continuar con la. siguiente: 


1. En un periodo de 7 años 361 pacien 
les desarrollaron bacteriemia durante 


su estadia en un hospital. Todos los 


pacientes tenian hebre [>38 +C), esco 


lofrios y presión arterial baja. Los 
hemecultives se realizaron en agar 


con infusión de cerebrocorazón y las 


bacterias se identificaron como back 
los gramnegatives oerobios móviles. 


¿Cuáles san los microorganismos pasi- 


blas? ¿Cómo delerminoria que las 


bacterias procedian de lo misma wen 


te? 

2. Se identificó Burkholderia cepacia 
mediante pruebas bioquímicas, 
Se usoron PCR con cebodores 


especificos de B, cepocia y 


productos de PCR digeridos por enzi- 


mas de restricción pora determinar 
que las cepas de E. cepacia lueran 
idénticas, Además, todos los alski- 
mientos mostaron resistencia a 
algunos antibióticos, 

¿Cómo determinaria la fuente? 
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SOLUCIÓN DE PROBLEMAS CLÍNICOS 


3, Se realizó un estudio de casos y contre 


les con registros médicos durante un 
periodo de 7 oños. Coda uno de los 
50 casos se comparó con dos controles 
con pacientes hospitalizados al mismo 
tiempo, durante el mismo periodo y 
dentro de los 5 años de los casos, 
¿Qué factores pueden haber contribui- 
do a la Infección? 


la heparina contaminada ha sido la 


fuente de los infecciones del torrente 
sanguineo por B. cepacia. Sin embar 
go, en este brote solo el 206% de los 
afeciodos habia recibido heparina. La 
fiebre apareció dentro de los 36 
horas posteriores a la inserción de un 
catéter intravenase IV) y desapareció 
dentro de los 6 horas posteriores a la 
extracción del coléter. 

¿Qué le intereso saber ohora? 


| los sitios de inserción se limpiaron con 


vodo-povidone que se le compró a un 
fabricante, se distribuyó en frascos de 
plástico con boquilla y se utilizó con 
un trozo de algodón estéril. El algo- 
dôn se frotó con movimiento circular 
en el sitio de inserción. Se adquirió 
alcohol! como etanol al 90% y se dilu- 
yó con agua al 20% en un frasco de 
plástico de 100 L El alcohol al 70% 
se usó sobre un algodón que se fraté 


con movimiento circular para eliminar 
el desinfectante (yodo-povidona) antes 
de lo inserción. 


¿Dónde buscoría B. cepacia? 


. No se obluvo B. cepacia del cultivo 


de yodo-povidono. Los cultivos de la 
provisión de aqua del hospital no 
mostraron desarrollo de B. cepacia. 
Los cultivos de aqua de las canillas de 
enfermería, de los quirófanos y de la 
unidad de diálisis también fueron 
negatives para B. cepocia. 

¿Hoy otro lugar dende buscar? 


-En lo farmacia se usaba agua cormier 


fe pora preparar un nuevo lote de 
olcohol al 20% cado dos a tres días. 
Se aisló B. cepacia en los cullivos de 
muestras oblenidas del interior del 
grifo y del recipiente de 100 L, en 
concordancia con las cepos aislados 
en los pacientes afectados 

¿Cómo detenaria este broie? 


_ Una vez cultivado el miercorganismo 


de la canilla de la farmacia se insiru- 
yo al personal de la farmacia para 
que usara agua estéril para las dil 
ciones. En lodo el hospital se imple- 
mentó la política de utilizar hisapos 
con alcohol y yodo-povidona descor 
fables preparados en el comercio. 
Con frecuencia se encuentra B. cepo 
cio en reservorios de liquidos y 
ambientes húmedos. B. cepacia pudo 


Casos Controles haber colonizado lo tuberia de agua 
Cantidad de pacientes 50 100 Y el recipiente de 100 L. las bacterias 
de la pelicula biológica justo por ench 
Factor de riesgo mo del nivel de liquido pudieron 
haber sido orrastrados ol hisopo de 
Respirador 1] 19 olgadón y sobre el sitio de inserción. 
B. capacio es un patógeno nosocor 
Sonda vesicol 24 30 mial bien conocido responsable de 
MA 0,6% de todos los neumonias asocio: 
Catéter intravenosa (IV) 42 38 das con respirodores. Se hon informo- 
Más de 2 coláteres IV 18 16 do numerosos brotes de infección por 
B. cepacia entre los pacientes con 
Heparina IV para impedir la coagulo- 13 7 fibrosis quística. Los brotes por B, À 
ción de lo sangre cepacia en pacientes sin fibrosis quist- 
ca se ho relacionado con enjuaques 
Quimioterapia del cáncer 16 0 bucales, una sonda oral de gas CO, 
. a en sangre y heparina. 
Glucosa IV paro rehidratación 31 4d Fuente: adaptado de informes en 
ioe : MMVVR e Infection Control and Haspitel 
Cirugía en el mes anterior 13 38 
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PREGUNTAS DE OPCIONES MULTIPLES 


lL. Es probable que la emergencia de nuevas enfermedades infec- 

diosas se deba a todos los factores siguientes excepto 

a. La necesidad de bacterias como causa de enfermedad. 

b La capacidad de los seres humanos de viajar por aire. 

č Los cambios ambientales (p. eja, inundaciones, sequías, con- 
caminación), 

d. Un parógerio que cruza la barrera entre las especies. 

e, El aumento de la población humana. 

Todos los miembros de un grupo de ornitólogos dedicados al 

estudio de búhos de graneros salvajes han tenido salmonelosis 

(gastroenteritis por Salmonella). Una investigadora experimen- 


2, 


ta su tercera infección. ¿Cuál es la fuente más probable de sus 
infecciones! 

a. Los omitólogos comen la misma comida. 

b. Contaminan sus manos al manipular los búhos y sus nidos, 
e Uno de los operarios es un portador de Salmonella, 

d. El agua que beben está contaminada, 

¡Cuál de los siguientes enunciados no es verdadero! 

a. E. coli nunca causa enfermedad. 

b. E, coli provee vitamina K a su huésped. 

c. E. coi a menudo aparece en una relación mutualista con 


3. 


seres humanos. 

d. E. coli obriene nutrientes del contenido intestinal. 

¡Cuál de los siguientes no es uno de los postulados de Koch! 

a El mismo patógeno debe estar presente en todos los casos de 
entermedad. 

b. El patógeno debe ser aislado y cultivado en cultivo puro a 
partir del huésped enferme. 

e. El patógeno obtenido de cultivo puro debe causar la enfer- 
medad al ser inoculado en un animal de laboratorio sano sus- 
ceptible, 

d. La enfermedad debe ser transmitida de un animal enfermo a 
un animal susceptible sano a través de alguna forma de corn- 
ACEO, 

e El patógeno debe ser aislado en cultivo puro de material 
obtenido de un animal de laboratorio infectado experimen- 
ralmente. 

Utilice la siguiente información para responder las preguntas 5-7. 
El 6 de septiembre un niño de 6 años experimentó fiebre, escalo- 

frios y vómitos. El 7 de septiembre tue internado por diarrea y tume- 

facción de los ganglios linfáticos de ambas axilas. El + de septiembre 
el niño había sido arañado y mordido por un gato, que fue hallado 
muerto el 5 de septiembre y del que se aisló Yersinia pesas. Se admi- 
nistrá clorantenicol al niño a partir del 7 de septiembre, cuando se 
aisló Yersmia pestis de sus materiales cultivados. El 17 de septiembre 
la temperatura del niño volvió a la normalidad y el 22 de septiem- 
bre fue dado de alta del hospital. 

5. Ident ihique «el periodo de if alaei de este Cos de peste bralni- 
nics 

a. 3-5 de septiembre. č 6-7 de septiembre. 

b. 3-6 de septiembre. d. 6-17 de septiembre. 

Identifique el periodo prodrómico de esta entermedad, 

a. 3-3 de septiembre. & 6-7 de septiembre. 

b. 3-6 de septiembre. d. 6-17 de septiembre. 

Identifique la crisis de la enfermedad 

a. 6 de septiembre. c. 6-17 de septiembre. 

b. 7 de septiembre. d, 17 de septiembre, 

Use la siguiente información para responder las preguntas 8-10, 
Una mujer de Maryland fue hospiralizada por deshidratación; se 


aislaron Vibrio cholerae y Plestomonas shigelloides de esta paciente que 
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nunca había viajado fuera de los Estados Unidos ni había comido 
cnustáceos crudos durante el mes anterior. La mujer había asistido a 
una fiesta dos días antes de su internación. Otros dos invitados a la 
fiesta presentaron diarrea aguda y niveles elevados de anticuerpos 
séricos contra Vibrio. Todas las personas que asistieron a la fiesta 
comieron cangrejo y budín de arroz con leche de coco. Los cangre- 
jos sobrantes de esta fiesta fueron servidos en otra reunión. Una de 
las 20 personas de la segunda festa tuvo diarrea leve; las muestras 
obrenidas de 14 de estas personas dieron resultado negativo para los 
anticuerpos anti-Vibrio. 


8. Este es un ejemplo de 
a Transmisión por vehiculo 
b. Transmisión aérea 
č. Transmisión por fómites 
d, Transmisión por contacto directo 
e Transmisión nosocomial 

9. El agente etiológico de la enfermedad consiste en 
a. Plesiomonas shigelloides 
b. Los cangrejos 
c. Vibrio cholerae 
d. La leche de coco 
e. El budín de arroz 

10. La fuente de la enfermedad era 


a. Plesiomoneas shigelloídes 
b. Los cangrejos 

c. Vibrio cholerae 

d. La leche de coco 

e. El budín de arroz 


PREGUNTAS DE RAZONAMIENTO 


l- Diez años antes de que Robert Koch publicara su trabajo sobre 
carbunco Anton De Bary demostró que la roya de la papa era 
causada por el alga Phytophrhera infestans. ¡Por qué considera 
que se usan los postulados de Koch en logar de algo denomina- 
do “postulados de De Bary"! 

2. Florence Nightingale reunió los siguientes datos en 1855. 


Muertes por 

enfermedades 
Población analizada contagiosas 
ingleses [de lo pobloción general] 0.2% 
Soldados ingleses [en Inglaterra] 18,4% 
Soldados ingleses len lo guera ce Crimea] A? Ph 
Soldados ingleses [en la guerra de Crimea! 2 e 


después de los reformas sanitarios de Mightingale 


Analice cómo utilizó Nightingale los tres tipos básicos de 
investigación epidemiológica. Las enfermedades contagiosas 
eran sobre todo cólera y tifus; ¡cómo se transmiten y previenen 
estas ertermedades ! 

Nombre el método de transmisión de cada una de las siguien- 
tes enfermedades: 
a. Paludismo 

b. Tuberculosis 


c Infecciones nosocomiales 


g Sarampión 
h. Hepatitis A 
i. Tétanos 

d. Salmonelosis j Hepatitis B 
e. Faringitis estreprocócica ke Urerritis por clamidias 


f Mononuclensis 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


Mecanismos de patogenicidad microbianos 


terapéuticos se puede mezclar hialuronidasa con un fármaco 
para favorecer la difusión de este compuesto en un tejido del 
organismo. 

Otra enzima, la colagenasa, producida por varias especies 
de Clostridium, facilita la diseminación de la gangrena paseo- 
sa. La colagenasa degrada la proteína colágeno que forma el 
tejido conectivo de los músculos y otros órganos y tejidos del 
cuerpo. 

Como defensa contra la adherencia de los parógenos a las 
superficies mucosas el organismo produce una clase de anti- 
cuerpos «denominados IgA. Algunos patógenos poseen la 
capacidad de producir enzimas, denominadas IgA-proteasas, 
que pueden destruir estos anticuerpos, N. gonorrhoeae posee 
esta capacidad, al igual que W. meningitidis, el agente causal de 
la meningitis meningocócica, y otros microorganismos que 
infectan el sistema nervioso central. 


VARIACIÓN ANTIGÉNICA 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 
. Definir a ua pia | antgénico y enor LIP ejemplo 


En el capítulo 17 se verá que inmunidad adquirida fadaprtativa) 
se refiere a una respuesta defensiva especifica del organismo 
contra una infección o contra antígenos, En presencia de 
antígenos el organismo produce proteínas denominadas anti- 
cuerpos que se unen a los antígenos y los inactivan o los des- 
truyen. Sin embargo, algunos patógenos pueden alterar los 
antigens de su superficie a través de un proceso denominado 
variación antigénica. En consecuencia, para el momento en 
que el organismo monta una respuesta inmunitaria contra un 
patógeno este ya ha alterado sus antígenos y no se ve afecta- 
do por los anticuerpos. Algunos microbios pueden activar 
penes alternativos, lo que provoca cambios antgénicos. Por 
ejemplo, N, gonorrhoeae posee varias copias del gen codifica- 
dor de Opa, lo que da como resultado células con distintos 
antígenos y células que expresan diferentes antígenos con el 
transcurrir del tiempo. 

Existe un amplio rango de microbios con capacidad de 
variación antigénica. Los ejemplos incluyen al virus influen- 
za, el agente causal de la gripe, Neisseria gonorrhoeae, el agen- 
te causal de la gonorrea, y Trypanosoma brucei gambiense, el 
atente causal de la tripanosomiasis africana (enfermedad del 
sueño). 


PENETRACIÓN DEL CITOESQUELETO 
DE LA CELULA HUESPED 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Describir cómo uso lo bacteria el citoesquelete de la cólula 
huésped pora ingresar en su interior 


Como se explicó previamente, los microbios se fijan a las 
células huésped a través de adhesinas. La interacción desen- 
cadena señales en la célula huésped que activan factores 
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capaces de permitir el ingreso de aleunas bacterias. El meca- 
nismo real es provisto por el citoesqueleta de la célula hués- 
ped. Recuérdese que en el capitulo 4 se comentó que el cito- 
plasma de los eucariontes tiene una compleja estructura 
interna (citoesqueleto) que consiste en filamentos de protei- 
na denominados microfilamentos, filamentos intermedios y 
microtúbulos. 

Un componente importante del citoesgueleto es una pro- 
teina denominada actina que aleunos microorganismos utili- 
zan para penerrar en las células huésped y que otros usan para 
desplazarse a través de esas células y entre ellas. 

Las cepas de Salmonella y E. coli entran en contacto con 
la membrana plasmática de la célula huésped, lo que con 
duce a cambios notables de la membrana en el punta de 
contacto. Los microbios producen proteínas de superticie 
denominadas invasinas que reorganiza los filamentos de 
actina cercanos del citoesqueleto. Por ejemplo, cuando 5. 
yphimiráon entra en contacto con una célula huésped las 
invasinas del microorganismo inducen la aparición en la 
membrana plasmática de la célula de una estructura similar 
a la gora de la salpicadura de un líquido al caer sobre una 
superficie sólida. Este efecto, denominado festoneado de la 
membrana, es consecuencia de la ruptura del citoesqueleto 
de la célula huésped (fig. 15.2). El microorganismo se 
sumerge en el festoneado y es incorporado por la célula 
huésped. 

Una vez dentro de la célula huésped ciertas bacterias, por 
ejemplo especies de Shigella y de Listeria, realmente pueden 
usar la actina para impulsarse a través del citoplasma de la 
célula huésped y de una célula huésped a otra. La condensa- 
ción de actina en un extremo de las bacterias las impulsa a 
través del citoplasma. Las bacterias también entran en con- 
tacto con las uniones de membrana que forman parte de una 
red de transporte entre las células huésped. Las bacterias 
usan una glucoproteína denominada cadherina, que forma 
puentes sobre las uniones, para desplazarse de una célula a 
Otra. 

El estudio de las numerosas interacciones entre los micro- 
organismos y el citoesquelero de la célula huésped es un área 
sometida a investigación muy intensa sobre los mecanismos 
de virulencia. 


MODO EN QUE LOS PATÓGENOS 
BACTERIANOS DAÑAN LAS CÉLULAS 
HUÉSPED 


Cuando un microorganismo invade un tejido corporal las pri- 
meras células que enfrenta son los fagocitos del huésped. Si 
los fagocitos logran destruir al invasor no habrá daño ulterior 
del huésped pero si el patógeno supera las defensas del hugs- 
ped puede dañar las células de cuatro formas básicas: 1) por 
usar dos nutrientes del huésped, 2) por causar daño directo en 
la cercanía inmediata de la invasión, 3) por producir toxinas, 
transportadas por la sangre y la linfa, que dañan sitios muy 
alejados del sitio original de la invasión y 4) por inducir reac- 
ciones de hipersensibilidad, Este cuarto mecanismo se consi- 
dera en detalle en el capítulo 19. Aquí solo se analizarán los 
tres primeros mecanismos. 
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contribuyen a la virulencia al destruir a las células huésped, 
en especial a los fagocitos, y al facilitar la salida de las bacte- 
rias de sacos ubicados dentro de los fagocitos [fagosomas) 
hacia el ciroplasma de la célula huésped. 

Las toxinas alteradoras de membranas que destruyen a los 
leucocitos (elóbulos blancos de la sangre) fagocíticos se 
denominan leucocidinas. Actúan por formación de canales 
proteicos. Las leucocidinas también son activas contra los 
macrófagos, los fagocitos presentes en los tejidos. La mayoría 
de las leucocidinas son producidas por estafilococos y estrep- 
tococos. El daño de los fagocitos disminuye la resistencia del 
huésped. Las toxinas alteradoras de membranas que destru- 
yen eritrocitos (glóbulos rojos de la sangre), también por for- 
mación de canales proteicos, se denominan hemolisinas. 
Entre los productores importantes de hemolisinas figuran los 
estatilococos y los estreptocacos, Las hemolisinas producidas 
pur los strepi HAIR SL denominan estreptolisinas. Un Hipo, 
denominado estreptolisina O (SLO), recibe este nombre por- 
que es inactivado por el oxigeno de la atmósfera. tro tipo 
se denomina estreprolisina $ (SUS) porque es estable en un 
ambiente oxigenado. Ambas estreptolisinas pueden causar la 
lisis no solo de los eritrocitos sino tambien de los leucocitos 
(cuya función es destruir a los estreptococos) y otras células 
del orranismo. 

Superantigenos. Los superantigenos son antigenos que 
provocan una respuesta inmunitaria muy intensa. Son prote- 
ínas bacterianas. A través de un conjunto de interacciones 
con diversas células del sistema inmunitario, los superantige- 
nos estimulan en forma no específica la proliferación « 
células inmunológicas denominadas linfocitos T. Estas célu- 
las son tipos de leucocitos sanguíneos (linfocitos) que actú- 
an contra organismos y tejidos extraños (trasplantes) y regu- 
lan la activación y la proliferación de otras células del siste- 
ma inmunitario. En respuesta a los superantigenos los linto- 
citos T son estimulados para que liberen cantidades muy 
erandes de productos químicos denominados citocinas 
(véase cap. 17, pág. 518). Las citocinas son pequeñas hormo- 
nas proteicas producidas por diversas células corporales, en 
especial los linfocitos T, que regulan las respuestas inmunita- 
rias y median la comunicación entre células. Las concentra- 
ciones excesivamente elevadas de citocinas liberadas por los 
linfocitos T ingresan en el torrente sanguíneo y dan origen a 
varios síntomas, por ejemplo fiebre, náuseas, vómitos, dia- 
rrea y en ocasiones shock e incluso la muerte. Los superanti- 
senos bacterianos incluyen las toxinas estafilocócicas que 
producen las intoxicaciones alimentarias y el sindrome del 
shock tóxico. 


e las 


Exotoxinas representativas. A continuación describiremos 
brevemente algunas de las exoroxinas más notables (las atiti- 
toxinas se analizarán con mayor detalle en el capítulo 15). 

Toxina diftérica. Corynebacterium diphtheriae solo produce 
la toxina diftérica cuando es infectada por un fago lisogénico 
portador del gen tex. Esta citotexina inhibe la síntesis de pro- 
teínas en las células eucariontes a través de un mecanismo de 
toxina A-B que se ilusera en la figura 15.5. 

Toxinas eritrogénicas. Streptococcus pyogenes posee el 
material penético para sintetizar tres tipos de citotoxinas, 
desienadas A, By E. Estas toxinas eritrogénicas Leritro = rojo; 
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gen = productor) son superantigenos que dañan las membra- 
nas plasmáticas de los capilares sanguíneos debajo de la piel y 
producen una erupción cutánea roja. La escarlatina causada 
por las exotoxinas de 3, pyogenes se denomina asi por esta 
erupción caracteristica. 

Toxina botulínica. La toxina botidínica es producida por 
Clostridien botulinum. Si bien la producción de toxina se aso- 
cia con la germinación de endosporas y el crecimiento de 
células vegetativas, poco de la toxina aparece en el medio 
hasta su liberación por lisis en una etapa tardía del crecimien- 
to. La toxina botulínica es una neurotoxina A-B; actúa sobre 
la unión neuromuscular (la unión entre las células nerviosas 
y las células musculares) e impide la transmisión de impulsos 
desde la célula nerviosa hacia el músculo, lo que logra al fijar- 
se a las células nerviosas e inhibir la liberación de un neuro- 
transmisor denominado acetilcolina, Como consecuencia, la 
toxina botulínica causa parálisis con falta de tono muscular 
(parálisis flaccida). E. borwlnum produce varios tipos diferen- 
tes de toxina botulínica y cada tipo posee una potencia dite- 
rente, 

Toxina tetánica. Clostridian tetani produce la neurotoxina 
tetánica, también denominada tetanoespasmina. Esta toxina 
A-B llega hasta el sistema nervioso central y se fija a las célu- 
las nerviosas que controlan la contracción de diversos múscu- 
las esqueléticos. Estas células nerviosas normalmente envían 
impulsos inhibitorios que impiden las contracciones aleato- 
rias y terminan las contracciones completadas. La fijación de 
tetanoespasmina bloquea esta vía de relajación (véase cap. 
22). El resultado es la aparición de contracciones musculares 
incontrolables que producen los síntomas convulsivos (con- 
tracciones espasmádicas) del tétanos, o trismo, 

Enterotoxina de Vibrio. Vibrio cholerae produce una ente- 
roroxina A-B denominada toxina del cólera. Las subunidad B 
se fija a las células epiteliales y la subunidad A induce a las 
células a secretar gran cantidad de líquidos y electrólitos 
(iones). Se alteran las contracciones musculares normales, lo 
que causa una diarrea grave que puede estar acompañada de 
vómitos. La enteroroxma tenmolábil (denominada así porque es 
más sensible al calor que la mayoría de las toxinas), produci- 
da por algunas cepas de E. coli, tiene una acción idéntica a la 
de la enteroroxina de Vibrio. 

Enterotoxina estafilocócica. Staphylococcus aureus produce 
un superantigeno que afecta el intestino de la misma forma 
que la enterotoxina de Vibro. Una cepa de 5. aureus también 
produce un superantigeno que provoca síntomas iguales a los 
asociados con el síndrome del shock tóxico (véase cap. 21). 
En el cuadro 15.2 se presenta un resumen de las enfermeda- 
des producidas por exotoxinas. 


ENDOTOXINAS 


Las endotoxinas difieren de las exotoxinas de varias maneras. 
Las endotoxinas forman parte de la porción externa de la 
pared celular de las bacterias gramnegativas (véase fig. 154b). 
Recuérdese que en el capítulo 4 se explicó que las bacterias 
tramnegativas tienen una membrana externa que rodea la 
capa de peptidoglucano de la pared celular. Esta membrana 
externa consiste en lipoproteínas, fosfolípidos y lipopolisacá- 
ridos (LPS) (véase fig, 4.130). La porción lipidica de los LPS, 
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Los sintomas de las enfermedades causadas por protozoos y hel- 
mintos pueden ser secundrios al daño del tejido huésped o a 
productos metabólicos residuales del parásito. 

Algunos protozoos cambian sus antígenos de superficie mien- 
tras crecen en un huésped y así evitan ser destruidos por los 
anticuerpos del huésped. 

Algunas algas producen neurotoxinas que causan parálisis 
cuando son ingeridas por seres humanos. 


A 
JIN Y 


Para acceder a materiales adicionales de revisión el lector 


28 puede consultar el sitio web complementario. Allí encon- 


trari actividades, exámenes de práctica, preguntas, fichas de 


ayuda pedagógica, estudios de casos y otros recursos. También se 


incluye el siguiente tutorial interactivo: Host and pathogen (hués- 


ped y patógenos). 


Las Tespuestas del cuestionario de estudio se encuentran en el 
apéndice E 


PREGUNTAS DE REVISIÓN 


l. 


10. 


Enumere tres puertas de entrada y describa cómo ingresan los 
Microorganismos A través de cada urna de ellas. 

Compare patogenicidad con virulencia. 

Explique cómo pueden afectar la patogenicidad los firmacos 
que se unen a cada uno de los siguientes elementos: 

a. La manosa sobre las membranas de las células humanas. 

b. Las fimbrias de Netssena gonorrhoeaz. 

€. La proteína M de Streptococcus pyogenes. 

Defina efectos o acciones citopáticas y cite cinco ejemplos. 
Compare los siguientes aspectos de las endotoxinas y las exoto- 
xinas: fuente bacteriana, composición química, toxicidad y far- 
macología. Cite un ejemplo de cada toxina. 

¡Cómo se relacionan las cápsulas y los componentes de la pared 
celular con la patogenicidad! Cite ejemplos específicos. 
Describa cómo pueden contribuir las hemolisinas, las leucoci- 
dinas, la coagulasa, las cinasas, la hialuronidasa, los sideróforos 
y las IgA proteasas a la patogenicidad. 

Describa los factores que contribuyen a la patogenicidad de los 
hongos, los protozoos y los helmintos. 

¡Cuál de los siguientes géneros es el más infeccioso! 


Género Disa Género Di. 
legionella 1 célula Shigella 200 células 
Salmenatta 103 clubs Treponema 52 células 


La DL,, de la toxina botulínica es de 0,000025 pp. La DL, de 
la toxina de Salmonella es de 200 ug. ¿Cuál de estas toxinas es 
más potente! ¿Cómo se puede determinar a partir de los valores 


de DL? 
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PUERTAS DE ELIMINACIÓN O SALIDA (p. 468) 


Sk) JE 


11. 


12. 


Además de tener puertas de entrada preferidas, los patógenos 
también tienen puertas de salida definidas. 

Tres puertas de salida comunes son las vías respiratorias a través 
de la tos y los estornudos, el aparato digestivo a través de la sali- 
va o las heces y el aparato genitourinario a través de las secre- 
ciones de la vagina y el pene. 

Los artrópodos y las jeringas proporcionan una puerta de salida 
para los microbios presentes en la sangre. 


Los envenenamientos alimentarios se pueden clasificar en dos 
categorías: infecciones alimentarias e intoxicaciones alimenta- 
rias. Explique las diferencias entre estas dos categorías sobre la 
base de la producción de toxinas por las bacterias. 

¡Cómo pueden evitar los virus y los protozoos que la respuesta 
inmunitaria del huésped los destruya? 


PREGUNTAS DE OPCIONES MÚLTIPLES 


l. 


di 


¡En cuáles de los siguientes microorganismos la eliminación de 
los plásmidos reduce la virulencia! 

a. Clostridium tetani 

b. Escherichia coli. 

c. Staphylococcus aureus 

d. Streptococcus riietas 

e. Clostridium botulinum 

¡Cuál es la DL,,, de la toxina bacteriana analizada en el siguien- 
te ejemplo? 


Dilución Contidad de animales Contidod de animales 
(gal muertas sobrevivientes 

a. 0 0 4 

h 12,5 O Å 

c. 25 3 3 

d. 50 4 2 

e 100 Š 0 


¡Cuál de las siguientes opciones no es una puerta de entrada de 
patógenos 

a. Las mucosas de las vias respiratorias 

b. Las mucosas del tubo digestive 

€. La piel 

d. La sangre 

e. La vía parenteral 

Todo lo siguiente puede ocurrir durante la infección bacteria- 
ñA ¿Cuál debería prevenir todo lo demás! 

a. Vacunación contra las fimbrias 

b. Fagocitosis 

€. Inhibición de la digestión fagocítica 

d. Destrucción de las adhesinas 

e. Alteración del citoesqueleto 
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+ Piel intacta + Células natural killer y 
+ Mucosas y sus leucocitos fagocíticos 
«secreciones. « Inflamación 
* Microflora normal «Fiebre 
et « Sustancias anti- 
microbianas 


+ Linfocitos especializados: 
linfocitos T y linfocitos B 
* Anticuerpos 


FIGURA 16.1 Apreciación global de las defensas del cuerpo. Lo inmunicod 
innata consiste en las defensas contra cualquier patógeno, sin tener en cuento la 
especie; lo inmunidad adquirida consiste en los defensas contra un patógeno 


especifico. 


? ¿Cuál es la diferencia entre inmunidad y susceptibilidad? 
i] 


CONCEPTO DE INMUNIDAD 
OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


® Diferencior entre inmunidad innata y adquirida. 
e Definir receptores de tipo toll [tolHike receptors, TLR). 


Cuando nuestros cuerpos son agredidos por microbios nos 
defendemos utilizando varios mecanismos de inmunidad. En 
general hay dos tipos de inmunidad: innata y adquirida (fig. 
16.1). Inmunidad innata (inespecífica) se refiere a las defen- 
sas que existen en el momento de nacer. Siempre están pre- 
sentes y disponibles para proporcionar respuestas rápidas que 
nos protejan contra la enfermedad. La inmunidad innata no 
implica reconocimiento específico de un microorganismo y 
actúa contra todos los microbios de la misma manera. 
Además, la inmunidad innata no tiene un componente de 
memorial; es decir, no puede recordar un contacto anterior 
con una molécula extraña. Entre los componentes de la in- 
munidad innata están los de la primera línea de defensa (la 
piel y las mucosas) y los de la segunda línea de defensa (las 
células natural killer y los fagocitos, la inflamación, la fiebre 
y las sustancias antimicrobianas). Las respuestas inmunitarias 
innatas representan el sistema de advertencia temprano de la 
inmunidad y están destinadas a impedir que los microorganis- 
mos logren acceder al cuerpo y a ayudar a eliminar a los que 
lo logran. 

Inmunidad adquirida (especifica) se refiere a las defensas 
que implican el reconocimiento específico de un microorga- 
nismo una vez que este ha abierto una brecha en las defensas 
de la inmunidad innata. La inmunidad adquirida se basa en 
una respuesta específica contra un microorganismo especifi- 
co; se adapta o se ajusta para ocuparse de un microorganismo 
en particular. Al contrario de lo que sucede con la inmunidad 


innata, la inmunidad adquirida es más lenta para responder, 
pero tiene un componente de memoria. La inmunidad adqui- 
rida involucra a los linfocitos (un tipo de leucocito) denomi- 
nados linfocitos T (células T) y linfocitos (células B) y se 
describirá con más detalle en el capítulo 17. Aquí nos con- 
centraremos en la inmunidad innata. 

Como se mencionó antes, el sistema de la inmunidad inna- 
ta responde con rapidez a los invasores mediante su detección 
e intento de eliminación posterior, Hace poco se descubrió 
que las respuestas del sistema innato son activadas por recep- 
tores proteicos localizados en las membranas citoplasmáticas 
de las células defensivas; estos activadores se denominan 
receptores de tipo toll (toll-like receptors, TLR). Los TLR 
se unen a varios componentes de los microbios como el lipo- 
polisacárido (LPS) de la membrana externa de las bacterias 
gramnegativas, la flagelina de los flagelos de las bacterias 
móviles, el ácido lipoteicoico de la pared celular de las bacte- 
rias grampositivas, el DNA de las bacterias y el DNA y el 
RNA de los virus. Los TLR también se unen a los componen- 
res de los hongos y los parásitos. En este capítulo veremos que 
dos de las células defensivas que participan en la inmunidad 
innata se conocen como macrófagos y células dendríticas. 
Cuando los TLR de estas células encuentran componentes de 
los microorganismos, como el LPS de las bacterias gramnega- 
tivas, inducen a las células defensivas que liberen sustancias 
químicas denominadas citocinas. Las citocinas (cyro- = célu- 
la; -cinesis = movimiento) son proteínas que regulan la inten- 
sidad y la duración de las respuestas inmunitarias. Una de sus 
funciones es reclutar a otros macrófagos y células dendríticas, 
así como a otras células defensivas, para aislar y destruir a los 
microorganismos como parte de la respuesta inflamatoria. Las 
citocinas también pueden activar a los linfocitos T y B impli- 
cados en la inmunidad adquirida. En el capítulo 17 se anali- 
zarán con más detalles las diferentes citocinas y sus funciones. 
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SEGUNDA LÍNEA DE DEFENSA 


Cuando dos microbios superan la primera línea de defensa 
encuentran una segunda línea que incluye células defensivas 
como las fagocíticas, inflamación, fiebre y sustancias antimi- 
crobianas. 

Antes de describir las células fagocíticas analizaremos los 
componentes celulares de la sangre. 


ELEMENTOS CORPUSCULARES 
DE LA SANGRE 


OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


e Clasificar los células fagociticas y describir las funciones de 
los gronutocitos y bas monocitos, 
e Definir recuento diferencial de leucocitos. 


La sangre está formada por un líquido denominado plasma 
que contiene elementos corpusculares, es decir, cólulas y 
fragmentos celulares (cuadro 16.1). De las células menciona- 
das en el cuadro 16,1 las que nos interesan en este momento 
son los leucocitos o glóbulos blancos. 

En el curso de muchos tipos de infecciones, en espectal de 
las bacterianas, se produce un incremento del número total 
de leucacitos, conocido como leucocitosis, como una respues- 
ta protectora al combate de los microorganismos. Durante la 
etapa activa de la infección el recuento de leucocitos puede 
duplicarse, criplicarse o cuadruplicarse, de acuerdo con la 
eravedad de la infección. Entre las enfermedades que pueden 
provocar este tipo de elevación del recuento de leucocitos 
figuran la meningitis, la mononucleosis infecciosa, la apen- 
dicitis, la neumonía neumocácica y la gonorrea. Otras enfer- 
medades, como la salmonelosis y la brucelosis, y algunas 
infecciones virales y por rickettsias pueden causar una dismi- 
nución del recuento de leucocitos, la denominada leucopenia. 
La leucopenia puede relacionarse con un deterioro de la pro- 
ducción de leucocitos o con el electo del aumento de la sen- 
sibilidad de las membranas de estas células al daño causado 
por el complemento, las proteínas plasmáticas antimicrobia- 
nas que se describirán más adelante en este capítulo, El 
aumento o la disminución de los leucocitos pueden detectar- 
se mediante un recuento diferencial de leucocitos, que es 
un cálculo del porcentaje de cada clase de célula en una 
muestra de 100 leucocitos. En la primera columna del cuadro 
16.1 se muestran los porcentajes en un recuento diferencial 
normal de leucocitos. 

Los leucocitos se dividen en dos categorías principales 
sobre la base de su aspecto en la microscopía Óptica: granu- 
locitos y agranulocitos, Los granulocitos deben su nombre a 
la presencia de grandes gránulos en su citoplasma que pue- 
den apreciarse con el microscopio óptico después de su titi- 
ción. Se diferencian en tres tipos según la tinción de sus prá- 
nulos, Los de los neutrófilos se tiñen de un lila pálido con 
una mezcla de colorantes ácido y básico. Los neurrófilos tam- 


bién se denominan leucocitos polomerfonucleares (PMN) o 
polimorfos. (El término polimorfonuclear se refiere al hecho de 
que los núcleos de los neutrófilos contienen de dos a cinco 
lábulos.) Los neutrófilos, que poseen una gran capacidad 
tagocitica y movilidad, se activan durante las etapas iniciales 
de una infección. Pueden abandonar la sangre, penetrar en 
un tejido infectado y destruir microorganismos y partículas 
extrañas. Los basófilos, que se tiñen de azul púrpura con el 
colorante básico azul de metileno, liberan sustancias como la 
histamina, que son importantes en la inflamación y las res- 
puestas alérgicas. Los eosinófilos se tiñen de rojo o anaran- 
jado con el colorante ácido eosina; tienen cierta actividad 
fagocitica y también pueden abandonar la sangre. Su función 
principal es producir proteínas tóxicas contra ciertos parási- 
tos, como por ejemplo los helmintos. Aunque los eosinófilos 
son demasiado pequeños físicamente para ingerir y destruir a 
los helmintos, pueden adherirse a la superficie externa de Los 
parásitos y liberar tones peróxido que los destruyen (véase 
fie. 17,141 Su número aumenta sienificativamente en el 
curse de ciertas infecciones parasitarias y en las reacciones de 
hipersensibilidad (alergia). 

También se clasifican con los granulocitos las células den- 
dríticas, que reciben su nombre porque poseen extensiones 
largas que se asemejan a las dendritas de las células nerviosas. 
Las células dendríticas abundan en la epidermis, las mucosas, 
el timo y los ganelios linfáticos. Su función es destruir los 
microbios por fagocitosis y comenzar las respuestas de inmu- 
nidad adquirida (véase cap. 17). 

Los agranulocitos también tienen gránulos en su citoplas- 
ma pero no son visibles con el mieroscopio óptica después de 
la tinción. Los monocitos no tienen actividad fagocítica 
hasta que abandonan la circulación sanguínea, entran en los 
tejidos corporales y maduran hasta convertirse en macrófa- 
gos. De hecho, la maduración y la proliferación de los macró- 
fagos (junto con los linfocitos) es un factor que determina la 
tumetacción de los ganglios linfáticos durante una infección. 
Cuando la sangre y la linfa que contienen microorganismos 
atraviesan órganos con macrófagos, los microorganismos son 
eliminados por fagocitosis. Los macrófagos también eliminan 
las células sanguíneas desgastadas. 

Los linfocitos incluyen las células natural killer, linfocitos T 
y linfocitos B. Las células natural killer (NK), que se encuen- 
tran en la sangre y en el bazo, en los ganglios linfáticos y en la 
médula ósea roja, tienen la capacidad de destruir una amplia 
variedad de células corporales infectadas y ciertas células tuma- 
rales; atacan cualquier célula del cuerpo que exprese en su 
membrana citoplasmática proteinas anormales o inusuales. La 
unión de las células NK a una célula diana, como una célula 
humana infectada, causa la liberación de gránulos que contie- 
nen sustancias tóxicas de las células NK. Algunos eránalos 
contienen una proteína denominada perforina que se inserta 
en la membrana citoplasmática de la célula diana y crea cana- 
les (pertoraciones) en la membrana. Como resultado, el liqui- 
do extracelular fluye hacia el interior de la célula diana y pro- 
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CUADRO 16.2 Clasificación y funciones de los 
=o ooa : fagocitos 
Tipo de fagocito Tipo celular Funciones 
Granulacitos Meutrófilos y eos- Actividad fagocitt 
ndtilas co contra los 
microorganismos 
durante lo fase 
inicial de la 
infección 
Agranulocitos Sistemo fogocitica Actividad fagociti- 
montnucior; ca contra los 


macrófagos fijos 
y ombulontes 
desarrollados a 
partir de los 


microorganismos 
cuando la infec- 
ción progresa y 
de cálulos sar- 


monoika guineas viejas 


cuando lo infec: 
ción cede; tom- 
bién participan 
en la inmunidad 
adquirido [véase 
cap. 17). 


¡Cómo se produce la fagocitosis? Con fines didácticos la divi- 
diremos en cuatro fases: quimiotaxis, adherencia, ingestión y 


digestión (fig. 16.7). 


QUIMIOTAXIS 


® La quimiotaxis es la atracción química de los fagocitos por 
los microorganismos. (El mecanismo de la quimiotaxis se des- 
cribid en el capítulo 4, página 83.) Entre las sustancias quími- 
cas quimiotácticas que atraen a los fagocitos se encuentran 
los productos microbianos, los componentes de los leucocitos 
y de las células tisulares dañadas y los péptidos derivados del 
complemento, un sistema de defensa del huésped que se des- 
cribirá más adelante en este capítulo. 


ADHERENCIA 


En lo que respecta a la fagocitosis, la adherencia es la unión 
de la membrana citoplasmática del fagocito a la superficie 
del microorganismo o de otro material extraño. En algunos 
casos la adherencia tiene lugar con facilidad y el microorga- 
nismo es fagocitado con rapidez. Los microorganismos pue- 
den ser fagocitados más fácilmente si antes son recubiertos 
por ciertas proteínas séricas que favorecen su adherencia al 
fagocito, Este proceso se denomina opsonizacién, Entre las 
proteínas que actúan como opsoninas se encuentran algunos 
componentes del sistema del complemento y moléculas de 
anticuerpos (que se describirán después en este capítulo y en 
el capítulo 17). 


Interacción entra el microorganismo y el huésped 


INGESTIÓN 


O Tras la adherencia tiene lugar la ingestión. En este proce- 
so la membrana citoplasmática del fagocito emite unas pro- 
yecciones denominadas seudópodos que engloban al micro- 
organismo. © Una vez rodeado el patógeno los seudápodos 
se reúnen, se fusionan y lo encierran en una bolsa conocida 
como fagosoma o vesícula fagocítica. La membrana fagosómica 
contiene enzimas que bombean protones (H*) en el fagoso- 
ma, lo que reduce el pH a cerca de 4. A este pH se activan las 
enzimas hidroliticas. 


DIGESTIÓN 


En esta fase de la fagocitosis el fagosoma se separa de la mem- 
brana citoplasmática y penetra en el citoplasma, en cuyo 
interior entra en contacto con los lisosomas que contienen 
enzimas digestivas y sustancias bactericidas (véase cap. 4, p. 
104). @ Tras el contacto las membranas del fagosoma y del 
lisosoma se fusionan para formar una estructura única y más 
grande denominada fagolisosoma. @ El contenido del fagoli- 
sosoma tarda sólo de 10 a 30 minutos para destruir a la mayo- 
ria de los tipos de bacterias. 

Entre las enzimas lisosómicas que atacan directamente a 
las células microbianas se encuentra la lisozima, que hidroli- 
za el peptidoglucano de las paredes celulares bacterianas. 
Otras enzimas, como las lipasas, las proteasas, la ribonuclea- 
sa y la desoxirribonucleasa, desoxirribonucleasa, hidrolizan 
distintos componentes macromoleculares de los microorga- 
nismos. Los lisosomas también contienen enzimas que pue- 
den elaborar productos del oxigeno tóxicos como el radical 
superóxido (O), el peróxido de hidrágeno (H,O,), el oxige- 
no singulete (10,7) y el radical hidroxilo (OH-) (véase cap. 
6, p. 166). Los productos tóxicos del oxígeno se forman a tra- 
vés de un proceso conocido como estallido oxidativo. Otras 
enzimas pueden utilizar estos productos tóxicos del oxígeno 
para causar la muerte de los microorganismos ingeridos, Por 
ejemplo, la enzima mieloperoxidasa convierte los iones clo- 
turo (Cl) y peróxido de hidrógeno en una sustancia muy 
tóxica, el ácido hipocloroso (HOCH). El ácido contiene los 
iones hipoclorosos que se encuentran en los blanqueadores 
comésticos y explican su actividad antimicrobiana (véase 
cap. 7, p. 200), 

O Después de la digestión enzimática del contenido del 
fagolisosoma como consecuencia de la ingestión el fagolisoso- 
ma contiene material no digerible y se denomina cuerpo resi- 
dual. @ Este cuerpo residual se desplaza hacia la superficie de 
la célula y descarga sus residuos fuera de ella. En el recuadro 
de la página 486 se describe otro mecanismo por el cual los 
fagocitos pueden destruir a los microorganismos y a las célu- 
las tumorales, 


EVASIÓN MICROBIANA DE LA FAGOCITOSIS 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e > Identificar seis métodos para evitar la destrucción por los foge 
citos: 
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Bacterias que 

ingresan con 
E un cuchillo 
| b- — 


Epidermis l = 
Dermis | 
a 


Tejido 
subcutáneo 


Vaso 
sanguíneo 


Nerio 


(a) Daño del tejida 


a> Las células dañadas liberan sustan- 
clas químicas como la histamina, 
las cininas, las prostaglandinas y = - 
los leucotrienos (representa- _ - 
dos por los puntos zz 
azules). 


2] Se forman coágulos 
de sangre. 


3] Comienza a formarse — 
el absceso (area de 
color amarillo oscuro). 


(b) Vasodilatación y aumento de la permeabilidad de 
los vasos sanguíneas 


Endotelia del vaso 
sanguíneo 


Monacito 
Neutrófilo 
Bacteria 
Eritracito 


{c} Migración del fagocito y fagocitosis 


Costra 
Coágulo de sangre —— 
Epidermis 
regenerada 
(parénquima) 
Denmis regenerada 
(estroma) 


(d) Reparación del tejido 


FIGURA 16.8 Proceso de inflamación. 

la) Daño de un tejido sano en otros aspectos, en 
este caso lo piel. {b} vasodilatación y aumento de la 
permeabilidod de los vases sanguíneos. (e) Migra- 
ción de los fagocitos y fagocitosis de bacterias y 


detritos celulares por los macrófagos y los neutrófilos. 


los mocrólagos se forman a partir de los manocitas, 
(d) Reparación del tejido dañado. 


? ¿Cuáles son los signos y los sintomas de la 
inflamación? 


Marginación: 
los fagocitos 
se adhieren 

al endotelio. 


© Fagocitosis de 
la bacteria invasora. 


Diapédesis: 
los fagocitos 


se desplazan 
entre las células 
endoteliales. = 


= F 
# 
i g 
- 4h = 
Bacteria ——3 nos 
f ñ = 4 "h 
Neutrófilo Macrótago 
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Interacción entre el microorganismo y el huésped 


FIGURA 16.10 Citolisis causada por el complemento. Microfotogratias de una bacteria con forma 
bacilor antes de la citólisis (izquierda) y después de ella (derecha). Fuente: Reproducido de 
Schreiber, R. D. y col. “Bactericidal Activity of the Alternative Complement Pathway Generated from 
11 Isolated Plasma Proteins.” Journal of Experimental Medicine, 149:870-882, 1979, 


) ¿Cómo ayuda el complemento en la lucha contra las infecciones? 
a 


Cuando C3 se activa, se escinde en Cda y C3b. 
(3b se une a la superficie de un microorganismo y los 
receptores situados en la superficie de los fagocitos se 
unen a C3b. Por ende C3b refuerza la fagocitosis porque 
recubre al microorganismo, un proceso denominado opso- 
nización, o adherencia inmunitaria, La opzonización estimu- 
la la adherencia del fagocito al microorganismo. 

© C3b también inicia una serie de reacciones que producen 
cicólisis. Primero, C3b escinde a C5. Luego la fracción 
C5b se une a C6 y C7, que se adhieren a la membrana 
citoplasmática de la célula invasora. A continuación C8 
y varias moléculas de C9 se unen a las otras proteinas del 
complemento y juntas forman un complejo de ataque a la 
membrana (membrane attack complex; MAC), que se 
inserta en la membrana. 

O El MAC crea canales (orificios) transmembrana que dan 
como resultado la citólisis, es decir el estallido de la célula 
microbiana debido al ingreso de liquido extracelular a tra- 
vés de los canales (fig. 16.10). 

© Cóa y Cóa se unen a los mastocitos y determinan que 

estos liberen histamina y otras sustancias químicas que 

aumentan la permeabilidad de los vasos sanguíneos 
durante la inflamación (fig. 16.11). C5a también actúa 

como un factor quimiotáctico muy poderoso que atrae a 

los fagocitos hacia el sitio de la infección. 


Las membranas citoplasmáticas de las células huéspedes 
contienen proteínas que las protegen de la lisis al impedir la 


adherencia de las proteínas MAC a sus superficies. Además, el 
MAC constituye la base de la prueba de fijación del comple- 
mento utilizada para diagnosticar algunas enfermedades. Esto 
se explica en el capítulo 18 (véase fig. 18.10). Las bacterias 
cramnegativas son más susceptibles a la citélisis porque tienen 
una sola o muy pocas capas de pepridoglucano para proteger la 
membrana citoplasmática de los efectos del complemento. Las 
numerosas capas de peptidoglucano de las bacterias gramposi- 
tivas limitan el acceso del complemento a la membrana cito- 
plasmática y por lo tanto interfieren en la citólisis. 

La cascada de proteínas del complemento que se produce 
durante la infección se denomina activación del complemen- 
to y puede suceder por tres vías. 


VÍA CLÁSICA 


La vía clásica (fig. 16.12), denominada así porque fue la pri- 
mera que se descubrió, se inicia cuando los anticuerpos se 
unen a los antígenos (microorganismos) y se produce como 
sigue: 


O Los anticuerpos se adhieren a los antígenos (p. ej., prote- 
ínas o polisacáridos grandes en la superficie de una bacte- 
ria u otra célula) y forman complejos antígeno-anticuer- 
po. Estos complejos se unen a El y lo activan. 

O A continuación Cl activado activa a C2 y C4 mediante 
su escisión. El es escindido en las fracciones Cła y C2b y 
(C4 lo es en las fracciones denominadas C4a y C4b. 
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12) El virus infectante se 
replica y produce 
nuevos virus. 


AMA wiral 


RNA viral 


EI ANA viral pro- Y 7 
veniente de un Lg 
virus infectarbe 


©) El virus intectante 
tambén induce la 
producción MARA, 
de interferón 
(IFN-MANA). el 
que se traduce an 
interteranes 
alfa y bata. 


Interterones 
alfa y beta 


Interacción entre el microorganismo y el huésped 


Los nuevos virus hberados por 
la cólula huésped infectacka 
infectan a su vez a células 
vecinas. & Las AVP degradan 
al MRNA viral e 
inhiben la síntesis 
de proteinas y por 
la tanto interfieren 
en la repicación 


viral. 


Proteínas. 
antivirales 
(AVP) 


O Los interterones liberados por la célula huésped infactada 
por el virus se unen a los receptores de las membranas 
citoplasmática o nuclear de las células vecinas no infectadas 
y las inducen a sintelizar proteinas antivirales (AVP). 

Estas Inchuyon ollgoadondlalo sintetasa y prolelncinasa. 


FIGURA 16.15 Acción antiviral de los interferones (IFN) alfa y beta. Los interferones son 


especificas de la célula huésped pero no de los virus, 


? ¿Cómo hace el interferón para detener a los virus? 
ë 


tra otros. El interferón alfa (Intron A®) está aprobado en los 
Estados Unidos para el tratamiento de diversos trastornos 
asociados con virus. Uno es el sarcoma de Kaposi, un cáncer 
que aparece con frecuencia en pacientes infectados por el 
HIV. Otro uso aprobado del interferón t es para el tratamien- 
to del herpes genital causado por herpesvirus, la hepatitis B y 
C causadas por los virus homónimos y la leucemia de células 
vellosas. El interferón alta también está siendo estudiado para 
ver si puede retardar el desarrollo del SIDA en las personas 
infectadas por el HIV. Una forma de IFN $ (Becaferon*) 
retarda la progresión de la esclerosis en placas y disminuye la 
frecuencia y la gravedad de los ataques de esta enfermedad. 


TRANSFERRINAS 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Describir lo tención de los ronsterinas en la inmunidad innota. 


Las transferrinas son proteínas que se unen al hierro; se 
encuentran presentes en la sangre, la leche, la saliva y las 
lágrimas e inhiben el crecimiento bacteriano al reducir la 
cantidad de hierro disponible, El hierro no sólo es necesario 
para el crecimiento microbiano (síntesis de citocromos y cier- 


tas enzimas); también suprime la quimiotaxis y la fagocitosis. 
La sobrecarga de hierro aumenta el riesgo de infección. 


PÉPTIDOS ANTIMICROBIANOS 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


® Daseribir la función de los peptides aniimicrabianes en la 
inmunidad innata. 


Aunque recientemente descubiertos, los péptidos antimicro- 
bianos pueden constituir uno de los elementos más importan- 
tes de la inmunidad inmata. Estos pépridos, que constan de 
más de una docena de aminoácidos, se unen a las membranas 
citoplasmáticas microbianas y causan la lisis celular. Los pép- 
tidos antimicrobianos son producidos por las células de las 
membranas mucosas y los fagocitos. 

El cuadro 16.3 contiene un resumen de las defensas de la 
inmunidad innata. 


hob 


En el capitulo 17 describiremos los principales factores que 
contribuyen a la inmunidad adquirida. 
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ONAR DE ESTUDIE 


ats Para acceder a materiales adicionales de revisión el lector 
A puede consultar el sitio web complementario. Allí encon- 
. trará actividades, exámenes de práctica, preguntas, fichas 
de ayuda pedagógica, estudios de casos y otros recursos. 
Las respuestas del cuestionario de estudio se encuentran en el 
apéndice E 


PREGUNTAS DE REVISIÓN 


1L. Defina los términos siguientes: 
a inmunidad innata 
b. Suscepribilidad 
© Inmunidad adquirida 

. Identificar al menos un factor físico y un factor químico 
que impidan el ingreso de mieroorganismos al cuerpo a 
través de: 
a. La piel 


ta 


b. Los ojos 
€. El aparato digestivo 
d. El aparato respiratorio 
e, El aparato urinario 
f. El aparato genital 

3. Describa los seis tipos de leucocitos y mencione una función de 
cada tipo celular. 

4. Defina fagocitosis, 

5. Compare las estructuras y las funciones de los granulocitos y los 
monocitos en la fagocitosis. 

6. ¡En qué difieren los macrófagos fijos y los ambulantes! 

7. Realice un diagrama de los siguientes procesos que producen 
fapocitosis: marginación, diapédesis, adherencia e ingestión. 

8. Defina inflamación y mencione sus características. 

9. ¡Por qué la inflamación es beneficiosa para el cuerpo! 

10. ¡Cómo se relaciona la fiebre con la inmunidad innata? 

11. ¿Qué causa los períodos de escalofríos y crisis durante la 
fiebre! 

12, ¡Qué es el complemento! Mencione los pasos de activación del 
complemento a través de (a) la vía clásica, (b) la via alternati- 
va y (c) la vía de la lectina. 

13. Resuma los principales resultados de la activación del comple- 
mento: 

14. ¡Cómo activa el sistema del complemento en el torrente san- 
guineo la endotoxina bacteriana? ¡Por qué el shock endotóxico 
produce la destrucción masiva de las células del huésped! 

15. ¡Qué son los interferones? Describa sus funciones en la inmuni- 
dad innata. ¡Por qué el IFN æ y el IFN B comparten el mismo 
receptor sobre las células diana y el IFN y tiene un receptor 
diferente! 

16. ¿Los siguientes elementos participan en la inmunidad innata o 
adquirida? Identifique la función de cada uno en la inmunidad: 
a. TLR 
b. Transterrinas 
€. Péptidos antimicrobianos 


PREGUNTAS DE OPCIONES MÚLTIPLES 


pa 


iF 


T 


+ 


Legionella utiliza los receptores de C3b para ingresar en los 
monocitos. Esto 

a. [mpide la fagocitosis. 

b. Deprada el complemento. 

€. Inactiva el complemento. 

d. Previene la inflamación. 

e. Previene la citólisis. 

Chlamydia puede impedir la formación de fagolisosomas y por 
consiguiente puede 

a. Evitar su fagocitosis, 

b. Evitar su destrucción por el complemento. 

c. Impedir su adherencia. 

d. Evitar su digestión. 

e. Ninguna de las opciones anteriores. 


. St los siguientes pasos se colocan en el orden en que aparecen, 


¿cuál es el tercer paso! 

a. Diapédesis 

b. Digestión 

c. Formación de un fagosoma 

d. Formación de un fagolisosoma 
e. Marginación 


. $i los siguientes pasos se colocan en el orden en que aparecen, 


¿cuál es el tercer paso! 

a. Activación de C5 a C9 

b. Lisis celular 

c. Reacción antigenc-anticuerpo 

d. Activación de C3 

e Activación de C? a CA 

Un huésped humano puede impedir que un patógeno capte 
hierro suficiente por medio de 

a. La reducción del hierro de la diera. 

b. La unión del hierro con la transferrina. 

t. La unión del hierro con la hemoglobina. 

d. La excreción excesiva de hierro. 

e La unión del hierro con los sideróforos. 

La disminución de la producción de C3 provocaría 

a. Un aumento de la susceptibilidad a la infección. 

b. Un aumento de la cantidad de leucocitos. 

c. Un aumento de la fagocitosis. 

d. La activación de C5 a CS 

e. Ninguna de las opciones anteriores, 

En 1884 Elie Metchnikotf observó células sanguíneas recolec- 
tadas alrededor de una astilla insertada en un embrión de estre- 
lla de mar. Éste fue el descubrimiento de 

a. Las células de la sangre. 

b. Las estrellas de mar. 

c. La fapocitosis. 

d. La inmunidad. 

e Ninguna de las opciones anteriores. 

Helicobacter pylori utiliza la enzima ureasa para contrarrestar 
una defensa química en el órgano humano en el que vive, Esta 
sustancia química de defensa es 
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Sitio de unión al 
antígeno 


(a) Molécula de anticuerpo 


(e) Modelo gráfico computarizado de una molécula de anticuerpo 


El tallo del monómero con forma de Y se denomina región 
Ec porque cuando se identificó por primera vez la estructura 
del anticuerpo se trataba de un fragmento (F) que cristalizaba 
(c) en frío. 

Estas regiones Fc suelen ser importantes en las reacciones 
inmunológicas. Si quedan expuestas después de que ambos 
sitios de unión al antígeno se unen a un antígeno, como por 
ejemplo una bacteria, las regiones Fe de los anticuerpos adya- 
centes pueden fijar complemento. Esto conduce a la destruc- 
ción de la bacteria (véase fig. 16.10). Por el contrario, la 
región Fc puede unirse a una célula y dejar los sitios de unión 
al antígeno de los anticuerpos adyacentes libres para reaccio- 
nar con los antígenos (véase fig. 19.1a). 


CLASES DE INMUNOGLOBULINAS 


Las inmunoglobulinas más simples y más abundantes son 
monómeros, pero también pueden presentar diferencias de 
tamaño y disposición. 


Sitio de unión al antigeno 


Interacción entre el microorganismo y el huésped 


Antigana f Epitopo 
£ (determinante 
/  antigénico) 


E 


{b} Gon mayor aumento, sitio de unión al 
antigeno fijado a un epitopo 


FIGURA 17.3 La estructura de una molécula de 
anticuerpo típica. Lo molécula con forma de Y está 
compuesta por dos cadenas livianos y dos cadenas 
pesados unidos por enlaces disulfuro 5-5). Lo 
mayor parte de la molécula estó formada por regio 
nes constantes [C], que son iguales en todos los anti 
cuerpos de la misma clase. Los secuencios de ami- 
noácidos de las regiones variables (Vj, que forman 
los dos sitios de unión al antigeno, difieren entre los 
moléculas. 


? ¿Qué determina la especificidad de cada anticuerpo 
diferente? 


Las cinco clases de inmunoglobulinas se designan o lrG, 
leM, IgA, lgD e IgE. Cada clase tiene una función diferente 
en la respuesta inmunitaria. Las estructuras de las moléculas 
de IgG, [gD e IgE se asemejan a la estructura que se muestra 
en la figura 17.3a. Las moléculas de IgA y de IgM son agrega- 
dos de dos o cinco monómeros, respectivamente, que se unen 
entre sí. En el cuadro 17.1 se resumen las estructuras y las 
características de las clases de inmunoglobulinas. 


IeG. La IgG (el nombre deriva de la fracción sanguínea, 
gammaglobulina; véase fig, 17,17) constituye alrededor del 
80% de todos los anticuerpos séricos. En las regiones en las 
que existe inflamación estos monómeros atraviesan con 
rapidez las paredes de los vasos sanguíneos e ingresan en los 
líquidos tisulares, Los anticuerpos IgG maternos, por ejem- 
plo, pueden atravesar la placenta y conferirle inmunidad 
pasiva al feto (véase p. 521). Los anticuerpos Igú protegen 
contra las bacterias y los virus circulantes, neutralizan las 
toxinas bacterianas, activan el sistema del complemento y, 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


Inmunidad adquirida: defensas especificas del huésped 


UNIÓN ANTÍGENO-ANTICUERPO 
Y SUS RESULTADOS 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Describir cuatro resultados de una reacción 
antigenconticuerpa. 


Cuando un anticuerpo se encuentra con un antígeno para el 
cual es específico se forma con rapidez un complejo antígeno- 
anticuerpo, Un anticuerpo se une a un antígeno, como por 
ejemplo una bacteria, en una porción específica denominada 
epitopo, o determinante antigénico (véase fig. 17.1). 

La fuerza de la unión entre un antígeno y un anticuerpo se 
denomina afinidad. En general cuanto mayor sea la corres- 
pondencia física entre el antígeno y el anticuerpo mayor será 
su afinidad. Los anticuerpos tienden a reconocer la forma del 
epitopo del antígeno. Asimismo, exhiben una capacidad 
notable de especificidad. Pueden distinguir entre diferencias 
sutiles en la secuencia de aminoácidos de una proteína e 
incluso entre dos isómeros (véase fig. 2.13), En consecuencia, 
los anticuerpos pueden utilizarse, por ejemplo, para diferen- 
ciar entre los virus de la varicela y del sarampión y entre bac- 
terias de especies diferentes. 

La unión de un anticuerpo con un antígeno protege al 
huésped por medio de la marcación de las células y moléculas 
extrañas para que los fagocitos y el complemento las destru- 
yan. La molécula de anticuerpo por sí misma no daña al anti- 
geno, Los microorganismos extraños y las toxinas son conver- 
tidos en elementos inocuos por unos pacos mecanismos, 
como se resume en la figura 17.7. Estos mecanismos son la 
aglutinación, la opsonización, la neutralización, la citotoxici- 
dad mediada por células dependiente de anticuerpos y la acti- 
vación del complemento que conduce a la inflamación y a la 
citólisis (véase fig. 16.10), 

En la aglutinación los anticuerpos determinan que los antí- 
genos se agrupen. Por ejemplo, los dos sitios de unión al anti- 
geno de un anticuerpo lgG pueden combinarse con los epito- 
pos en dos regiones diferentes de las células extrañas y agru- 
par las células en conglomerados que facilitan la digestión por 
parte de los fagocitos. Por su mayor cantidad de sitios de 
unión la IgM es más eficaz en el entrecruzamiento y la agru- 
pación de partículas antigénicas (véase fig. 18.5). La IptG 
necesita entre 100 y 1000 veces más moléculas para lograr los 
mismos resultados. (En el capítulo 18 se verá cuán importan- 
te es la aglutinación en el diagnóstico de algunas enfermeda- 
des.) 

En la opsonización (del griego opsonare, que significa “pre- 
parar para comer”) el antígeno, por ejemplo una bacteria, está 
recubierto por anticuerpos que aumentan la eficiencia de los 
fagocitos para ingerirlo y lisarlo. La citotoxicidad mediada 
por células dependiente de anticuerpos (véanse p. 517 y fig. 
17.14) se asemeja a la opsonización porque el microorganis- 
mo diana queda cubierto por anticuerpos; sin embargo, la des- 
trucción de la célula diana está a cargo de las células del sis- 
tema inmunitario que permanecen afuera de esa célula. 

En la neutralización los anticuerpos IgG inactivan a los 
virus por medio del bloqueo de sus uniones a las células hués- 
ped y neutralizan las toxinas de un modo similar. 


CAPITULO 17 511 


Polisacárido 
[antígeno timoindependiente) 


LAN 


FIGURA 17.6 Antigenos timoindependientes. los antigencs 
timoindependientes tienen unidades repetidas lenitapos) que pus 
den establecer enlaces cruzados con varios teceptores antigéni- 
cos del linfocita B. Estos antígenos estimulon ol linfocito B para 
que forme anticuerpos sin la colaboración de los linfocitos T hel 
per. Los polisacáridos de los cápsulas bacterianas son ejemplos 
de este tipo de antigeno. 


Receplores de 
las linfocitos B 


? ¿Cómo se pueden diferenciar hos antígenos trmodependientes de 
los timoindependientes? 


Por último, tanto los anticuerpos le como los leM pue- 
den desencadenar la activación del sistema del complemen- 
to. Por ejemplo, la inflamación es causada por infección o 
daño tisular (véase fig. 16.8). Uno de los aspectos de la infla- 
mación es que con frecuencia determina que los microorga- 
nismos que se encuentran dentro del área inflamada sean 
recubiertos por ciertas proteínas, lo que a su vez conduce a la 
adherencia del microorganismo a un complejo anticuerpo- 
complemento. Este complejo lisa al microbio y atrae hacia esa 
zona a los fagocitos y otras células del sistema inmunitario. 

Como se verá en el capítulo 19, la acción de los anticuer- 
pos puede ser perjudicial. Por ejemplo, los inmunacomplejos 
formados por anticuerpo, antígeno y complemento pueden 
dañar el tejido huésped. Los antígenos que se combinan con 
IgE en los mastocitos pueden iniciar reacciones alérgicas y los 
anticuerpos pueden reaccionar contra las células huésped y 
causar trastornos autoinmunirarios. 


LINFOCITOS T E INMUNIDAD CELULAR 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Describir al menos una función de coda una de los siguientes 
célulos: M. Tal. 1,42, Te. Tp TE y NK. 


Los anticuerpos humorales son eficaces contra patógenos 
como los virus y las bacterias que circulan con libertad allí 
donde los anticuerpos pueden entrar en contacto con ellos. 
Los antígenos intracelulares, como un virus dentro de una 
célula infectada, no están expuestos a los anticuerpos circu- 
lantes. Algunas bacterias y ciertos parásitos también pueden 
invadir las células y vivir dentro de ellas. Es probable que los 
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PARTE TRES 


FIGURA 17.11 Apoptosis, En lo porte inferior de la fotografia 
se ve un linfocito B normal. En la parte superior aparece un line 
cito B que sufre apoptosis. Mótense las bulas similares a burbu- 
jas. 


? ¿Qué es la apoptosis? 


LINFOCITOS T REGULADORES 


Los linfocitos T reguladores (Tp), antes denominados linto- 
citos T supresores, constituyen entre el 5 y el 10% de la 
población de linfocitos T y suelen segregar citocina IL-10. Las 
mejoras tecnológicas recientes facilitaron el aislamiento y el 
cultivo de estas células, Aunque su función no está definida 
con claridad y varios inmunólogos cuestionan la existencia 
real de esta categoría de linfocitos T, parece que estas células 
suprimen la actividad de otros linfocitos T. En particular, 
modifican la inflamación y regulan la respuesta del sistema 
inmunitario al rechazo de los órganos y a enfermedades 
autoinmunitarias como la diabetes de tipo 1 (insulinodepen- 
diente). Se espera que los avances en la investigación de estas 
células puedan conducir a su aplicación clínica. : 

el lector puede consultar el sitio web complementario e ingresar en 
“Animations” para acceder a Cell-Mediated Immunity (inmunidad media- 
da por celulas) y Antigen Processing and Presentation (procesamiento y 


== Animación: 


presentación de antigenos) 


CÉLULAS PRESENTADORAS 
DE ANTÍGENO (CPA) 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


æ Definir célula: presentadora de anfigene 


Interacción entre el microorganismo y el huésped 


( MEB] 10 yri 


FIGURA 17.12 Célula dendritica. Estas células presentadoras 
de antigeno se denominon de ese modo por sus prolongaciones 
argas, o dendritas, Abundan sobre todo en la piel y las muco 


305. 


) ¿Cuál es la función de las células dendríticas en la inmunidad? 


Aunque los linfocitos B constituyen una forma de célula pre- 
sentadora de antígeno (CPA) que ya describimos con la 
inmunidad humoral, ahora consideraremos otras (CPA asocia- 
das con la inmunidad celular. Estas son las células dendríticas 
y los macrófagos activados. 


CÉLULAS DENDRÍTICAS 


Las células dendríticas, que se caracterizan por la presencia de 
Las células dendríticas, que se caracterizan por la presencia d 
largas proyecciones de las membranas denominadas dendritas 
(fe. 17.12), están presentes en grandes cantidades en los gan- 
(fig. 17.12), est t ] tidad los ¢ 
elios linfáticos y en el bazo, así como en la piel. Las vacunas 
inyectadas entre las capas de la piel (intradérmicas), en donde 
existe una mayor cantidad de estas células, suelen ser más efi- 
caces que las inyectadas en el músculo. Si se las compara con 
los macrófagos las células dendríticas son menos fagocíticas 
pero mucho más importantes en su papel como CPA. 


MACRÓFAGOS 


Los macrófagos son células que suelen hallarse en estado de 
reposo (p. 483). Ya hemos comentado su función en la fago- 
citosis. Son importantes en la inmunidad innata y para libe- 
rar al organismo de las células sanguíneas desgastadas y otros 
detritos, como los restos celulares de la apoptosis, Sus capaci- 
dades fagocíticas aumentan en gran medida cuando son esti- 
mulados para que se conviertan en macrófagos activados (fig. 
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Sistema inmunitario humoral (mediado por anticuerpos) 


Control de los patógenos circulantes 


of 
Antigenos extracalularas Y 4 a 
>g 


@ Un lintocito B se une al 
antigeno para el cual es 
especifico, Un linfocite B 
timodependiente requiare 
la cooperación con el 
linfocito TH. El linfocito B 
prolifera y parte de la 
progenie se convierte 
en plasmocitos o células 
con memoria. 


IA 
* +O 


Linfocito B 


El linfocito B, a menudo 
con la estimulación de 
un linfocito T helper, se 
diferencia en plasmocito, 


Algunos linfocitos T y B 


(= ALAN 


Interacción entre el miersorganismo y el huésped 


Sistema inmunitario celular (mediado por células) 
Control de los patógenos intracelulares 


Exposición a un antígeno. Antigenos. 
intracelulares expresados en la 
superficie de una célula infectada 

por un virus, una bacteria o un 
parásito. (También pueden expresarse 
en la superficie de una CRA) 


O Un linfocito T se une a los 
complejos CMHA-=antigeno en 
la superficie de la célula infec- 
tada, lo que activa al linfocito T 
(con sus receptores de 

Citocinas citocinas). 


+ Linfocito T 


Linfocito T 
helper 
activado 


(8) Activación det 
macrófago (aumento 


Las citocinas trans- r 
forman a los = AS 
linfocitos B an fagocítica). 
plasmocitos produc- 
tores de anticuerpos 

véase fig. 17.4). 


©) El linfocito T CDE se 
convierte en un 


i Linfocito T linfocita T cltotóxico 
€ citotóxico (LTG) capaz de 
Células con memoria iain i 
de la célula diana 


(véase fig. 17.10). 


Plasmocito se diferencian en células 
con memoria que res- 
ponden con rapidez a un 
undo encuentro con 

Los plasmocitos A pica (véase Célula diana lisada 
proliferan y producen ke Y fig. 17.15) 
anticuerpos contra y 3 
el antigeno. 


A 


Pa 


FIGURA 17.18 Naturaleza dual del sistema inmunitario. Inmunidad humoral: los 
patógenos pueden entrar en contacto con los anticuerpos cuando circulan en la san: 
gre o en los espocios extrocelulares. inmunidad celular: los virus y algunos patógenos 
bacterianos y parásitos se reproducen sólo dentro de células vivas, donde las anticuer- 
pos circulantes no los pueden alcanzar, la eliminación de estos palógenos intracelula- 
res requiere respueslas inmunitarias que dependen de los linfocitos T, en especial de 
los linfocitos T citotóxicos. 


) ¿Cuándo un linfocite B requiere estimulación por un linfocito T? 
a 
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Aplicaciones practicas 
de la inmunologia 


En el capitulo | examinamos las bases del sistemo inmunitario, 
por el cual el organismo reconoce microorganismos, loxinas © beji- 
dos extraños y en respuesta 6 ellos forma anticuerpos y activa 
otras células del sistema inmunitario que están programodas para 
reconocer y neutralizar o destruir este material extraño si vuelve a 
aparecer, Esta inmunidad adquirida es un elemento importante de 


nuestras defensas contra los patógenos extoños. 


En este copitulo describiremos algunos herramientas útiles que se 
desarrollaron a partir del conocimiento de las bases del sistema 
inmunitario, En el capitulo anterior mencionamos brevemente las 
vacunas; en este capitulo amplicremos la descripción de este 
compo importante de la inmunología. El diagnóstico de enterme- 
dad suele depender de pruebas que se basan en la especificidad 
del sistema inmunitario. Los anticuerpos, en especial los monoclo- 


nales, son muy valiosos en varias de estas pruebas diagnósticas. 


Inmunofluorescencia, Estos estreptococos presentan Nuoresceneia con la luz 


ultravioleta porque los anticuerpos marcados con colorante se adhieren a 
ellos, 
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Aplicaciones prácticas de la inmunología 


CUADRO 18.3 Calendario de inmunización en la niñez 
ie 2 4 
Vocunc Macer mes 


meses masas 


Conira la hepatitis B (Hep B)* 


Antidiiérica, antiteianica, 


ontipertussis (DTaP|* DTaP Dof 
Ant-Hoemaphilus influenzae 

de tipo b {Hib} Hib Hib 
Antipoliomielitis [Iinacitvada] 

(IP) Py 
Conjugeda antineumocócica 

[PCV PCY PEV 


Antisarampionosa, antiparoticti- 
fica, antirubealica (MME) 


¡Contra la varicela [Var 
Contra la hepatitis A |Hep A)! 


Antigripalé 


ó 12 ES 18 TA do 11-12 1318 
MESES MESES (Meses meses meses. anos anos años 
HepB 
DTaP = O 
Hio IM 


les vacunas figuran seal de las edades recomendados habitualmente. los MW indican los limites de edodes tecomendadas 
a 


para lo inmunización, 


dosis no administrada a la edad recomendado debe odministorse como uno inmunización de “tresor 


le" o “puesta ol dia” en cualquier consulta posterior cuando esté indicada y sea factible. Los AfálBp indican los vacunaciones de 


rescate”, 


Nota: recientemente se ha autorizado una vacuna combinada contra la difteria, al tétanos, la tos ferina, la hepatitis B y la poliomie- 


litis que se administra a los 2, 4 y & meses. 


* Vecino contro lo hepatitis B {Heo Bj. Les lactantes nacidos mujeres HBV posilives conifyen un coso especial. La vacina Hep B se combina con Inmunogioblina y se 


administra dentro de las 12 horas posteñoras al nacimiento 


7 la vacuna onticiténico, antitaiánica y anfiperussis ocelulor (O aP|-6s do preferida pora todos has dosis. {los vacunos 1d contienen sólo los towoides talónico y diftérico.] 
$ Lo vacuna contro la hepatitis A [Hep Al se recomiendo en ciertos esodos y regiones de los Estados Unidos y para ciertos grupos de rlesgo 
§ lo -vocuño ontigtipal se recomienda envolmente para los niños sonos de entre Ò y 23 meses de edod y poro los niños con enfermedades crónicas mayores de Ù 


años. los niños sanos mayores de 5 0ños pueden recibir lo vocuno intronosal 


yte de tipo b, la que confiere protección significativa incluso 
a los 2 meses. 

Las vacunas de ácidos nucleicos, o vacunas de DNA, figu- 
ran entre las más nuevas y promisorias, aunque en este 
momento todavía no han conducido a ninguna vacuna dispo- 
nible comercialmente para los seres humanos. Los experi- 
mentos con animales muestran que los plásmidos de DNA 
“desnudo” inyectados en el músculo dan como resultado la 
producción de la proteína codificada en el DNA. (El método 
de “bombardeo génico” para inyectar ácidos nucleicos en 
células vegetales se describió en el capítulo 9 y en la figura 
9.6.) Estas proteínas persisten y estimulan una respuesta 
inmunitaria. 

Un problema con este tipo de vacuna es que el DNA sdlo 
mantiene su eficacia hasta que se degrada. Hay indicios de 
que el RNA, que se replicaría en el receptor, podría ser un 
agente más eficaz. 


DESARROLLO DE NUEVAS VACUNAS 
OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


* Comparar la producción de vacunas con gérmenes enteros, 
vocunas recombinantes y vacunas de DNA. 
e Definir adyuvante. 


Una vacuna eficaz es el método más deseable para el control 
de las enfermedades. Esta vacuna evita que el individuo 
padezca la enfermedad contra la cual está dirigida y suele ser 
un método más económico. Ésto tiene una importancia espe- 
cial en los países en vías de desarrollo. La vacuna “ideal” sería 
ingerible y no inyectable. Además brindaría inmunidad per- 
manente con una sola dosis, permanecería estable sin refrige- 
ración y sería económica. Sin embargo, en la actualidad este 
ideal está lejos de su realización (véase el recuadro). 
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Antigeno Anticuerpo 


| 
| 
| 
| 
| 
| 
| 
| 
| 
| 
l 
| 
| 
| 

Zona de 

equivalencia 


Anticuerpo en el precipitado —————- 


Antigeno agregado ————— 


FIGURA 18,3 Curva de precipitación. lo curva se basa en la 
relación del antigeno con el anticuerpo. La cantidad máxima de 
precipitado se forma en la zona de equivalencia, donde la rela- 
ción es casi equivalente. 


? ¿En qué difiere la precipitación de la aglutinación? 
o 


Mientras que en las reacciones de precipitación participan 
antigenos solubles, en las reacciones de aglutinación intervie- 
nen antígenos particulados (partículas tales como células que 
portan moléculas antigénicas) o antígenos solubles adheri- 
dos a las partículas. Estos antígenos pueden mantenerse uni- 
dos por anticuerpos para formar agregados visibles, una reac- 
ción conocida como aglutinación (fig. 15.5). Las reacciones 
de aglutinación son muy sensibles, resultan relativamente 
fáciles de leer (véase fig. 10.10) y estan disponibles en gran 
variedad. Se clasifican en pruebas de aglutinación directa e 
indirecta. 


PRUEBAS DE AGLUTINACIÓN DIRECTA 


Las pruebas de aglutinación directa detectan anticuerpos 
contra antígenos celulares relativamente grandes, como eri- 
trocitos, bacterias y hongos. Ántes se las realizaba en una 
serie de tubos de ensayo pero en la actualidad se las suele Ile- 
var a cabo en placas de microtitudación plásticas que tienen 
muchos pocillos poco profundos que cumplen la función de 
los tubos de ensayo individuales. La cantidad de partículas 
antigénicas en cada pocillo es la misma pero se diluye el suero 
que contiene los anticuerpos de modo que cada pocillo suce- 
sivo tiene la mitad de los anticuerpos del pocillo anterior. 
Estas pruebas se utilizan, por ejemplo, para demostrar bruce- 
losis y para separar los aislamientos de Salmonella en serova- 
riedades (tipos definidos por métodos serológicos). 
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Antigenos 
(solubles) 


Zona de 
equivalencia: 
precipitado visible 


Anticuerpos 


(b) 


FIGURA 18.4 Prueba de precipitación en anillo. la} Este 
dibujo muestra la difusión de los antígenos y los anticuerpos, 
unos hacia los otros, en un tubo de ensayo de diámetro pegue 
ño. En el sitio donde alcanzan proporciones iguales, la zona 
de equivalencia, se formo una linea visible o anillo de precipi 
tado. (b) Fotografía de un anillo de precipitado. 


? ¿Qué es lo que produce la linea visible? 
è 


FIGURA 18.5 Reacción de aglutinación. Cuando los anticuer- 
pos reaccionan con los epitopos de los antígenos presentes en 
células vecinos, como estas bacterias lo los eritrocitos), los onti- 
genos porliculodos (célulos) se aglutinan. Aqui se muestra la 
Ig, la inmunoglobulina más eficaz poro la aglutinación, pero 
la Ig también participa en las reacciones de aglutinación, 

4 


) Dibuje una reacción de aglutinación en la que participe la IgG. 
= 
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FIGURA 18.10 Prueba de fijación del 
complemento. Esta prueba se utiliza para 
poner en evidencia lo presencia de enlicuer 
pos conta un antigens conocida, El comple 
mento se combinará [se Dordi con el anmi- 
cuerpo gue reaccione con el onfigeno. Si 
tado el complemento se fija en lo etapa de 
fijación cel complemento, entonces no se dis- 
pondrá de él para causar la hemálisis de los 
entracilas en la etapo del sistema indicador 


¿Por qué la lisis de los eritrocitos indica que 
el paciente no tene una enfermedad tapti 
ë ficat 


{ape 


Antigeno 


Suero con anticuerpos 
contra ese antigeno 


Fijación 
del complemento 


| 
© 


Erltrocitos 
de carnero 
+ 


Y 


Anticuerpos contra las 
eritrocitos de carnero 


| 


Ausencia de hemólisis 


(el complemento se fijó en la 
reacción antigeno-anticuerpo) 


(a) Prueba positiva. Todo el comple- 
mento disponible se fijó en la reacción 
antigeno-anticuerpo; no hay hemólisis, 
de modo que la prueba es positiva 
para la presencia de anticuerpos. 


Antigena 


Complemento 


+ 


Suero sin 
anticuerpos 


No hay fijación 
del complemento 


| 
© 


Entrocitos 
de carnero 
+ 


Y 


Anticuerpos contra los 
eritrocitos de carnero 


| 


Hendlisks 
(complemento sin 
combinar disponible) 


(b) Prueba negativa. No se produce la 
reacción antigeno-anticuerpo. El compla- 
mento queda libre y produce la lisis de los 
aritrocilos en la alapa del sistema indica- 
dor, de modo que la prueba es negativa. 


Etapa de fijación del complemento 


Etapa del sistema indicador 
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@ El anticuerpo se adsorbe al pocillo. () El anticuerpo se adsorbe al pocillo. 


a 
Se agrega la muestra del paciente; © Se agrega el antisuero del paciente; 
el antígeno complementario el anticuerpo complementaria 
se une al anticuerpo. se une al antígeno. 


| 


Se agrega el anticuerpo ligado a la 13) Se agrega la anti-lg5H ligada a 
enzima, específico contra el antigeno la enzima (véase p 543) y se 
de prueba, y se une al antigeno, de une al anticuerpo unido. 


modo que se forma un “sándwich”. 


Se agrega al sustrato de la enzima ((—) Q Se agrega el sustrato de la enzima { (4) 
y la reacción da como resultado un y la reacción da como resultado un 
producto que causa un cambio visible Producto que causa un cambio visible 
del color (@). del color (3). 

(a) ELISA directo positivo para detectar antígenos. (b) ELISA indirecto positivo para detectar anticuerpos. 


FIGURA 18,14 Método de ELISA. Los componentes suelen estar contenidos en pocillos pequeños de una ploca de microtitulación. 


? Diferencie un ELISA directo de uno indirecto, 
. 
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cultivo sólido. Las bacterias se siembran en una estria perpen- 

dicular al papel de filtro. Si las bacterias son toxigénicas 

a. El papel de filtro se torna rojo. 

b. Se formará una linea de precipitación de antígenos-anticuer- 
pos. 

e Las células se lisarán. 

d: Las células Muorescerán. 

e Ninguna de las opciones anteriores. 


Urilice las siguientes opciones para responder las preguntas 7-9, 


10. 


a. lnmunofluorescencia directa 

bh, liomunofluorescencia indirecta 

č inmunoglobulina antirrábica 

d. Virus de la rabia muertos 

e. Ninguna de las opciones anteriores 

Tratamiento administrado a una persona mordida por un mur- 
ciélago, 

Prueba utilizada para identificar virus de la rabia en el cerebro 
de un perro. 

Prueba utilizada para detectar la presencia de anticuerpos en el 
suero de un paciente. 

En una prueba de aglurinación se realizaron ocho diluciones 
seriadas para determinar el título de anticuerpos: el tubo | con- 
tenia una dilución 1-2, el tubo 2, ana dilución 1:4 y asi sucesi- 
vamente. Si el tubo 3 es el último tubo que muestra aglutina- 
ción ¿cuál es el título de anticuerpos! 

a. 4 

b. 1:5 

c. 32 

d. 1:32 


PREGUNTAS DE RAZONAMIENTO 


¡Qué problemas se asocian con el uso de vacunas com microor- 
panismos enteros atenuadas? 

La Organización Mundial de la Salud ha anunciado la erradica- 
ción completa de la viruela y trabaja por la erradicación del 
sarampión y de la poliomielitis. ¿Por qué es más probable que la 
vacunación pueda erradicar una enfermedad viral que una bac- 
beriara! 

Muchas de las pruebas serológicas requieren un aporte de anti- 
cuerpos contra patógenos. Por ejemplo, en la prueba para 
Salmonella, se mezclan anticuerpos anti-Salmonelia con la bac- 
teria desconocida. ¿Cómo se obtienen estos anticuerpos? 

Una prueba para detectar anticuerpos contra Treponema palli- 
dam utiliza un antigeno denominado cardiolipina y suero del 
paciente (en el que se sospecha la presencia de anticuerpos). 
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¡Por qué los anticuerpos reaccionan con la cardiolipina? ¿Cuál 
es la enfermedad? 


PREGUNTAS DE APLICACIÓN CLÍNICA 


EN 


¿Cuál de las siguientes situaciones es prueba de enfermedad! 

¡Por qué la otra situación no confirma un estado patológico! 

¡Cuál es la enfermedad! 

a. Se aísla Mycobacierim tuberculosis de un paciente. 

he En uni paciente Skt TRUE than, anticuerpos COMTE AL tuber 
culosis. 

En la prueba de Dick se inyecta toxina eritrogénica estreptocó- 

cica en la piel de una persona. ¡Qué resultados se esperan si la 

persona tiene anticuerpos contra esta toxina! ¡Qué tipo de 

reacción inmunológica es esta! ¡Cuál es la enfermedad! 

En una prueba de IF para anticuerpos contra Legionella se obtu- 

vieron los siguientes datos en cuatro personas. ¡A qué conclu- 

siones puede arribar! ¿Cuál es la enfermedad! 


Título de anticuerpo 
Dia 1 Dia 7 Dia 14 Dia 21 
Paciente A 128 ¿30 512 1024 
Paciente & O D O DO 
Paciente C 256 256 256 250 
Paciente D O DO 128 512 


Maria se opuso a la administración de la vacuna contra la rela- 
tivamente nueva viruela de las aves y utilizó el método de sus 
padres: Jus que sus niñas contrajeran la viruela de las AVES 
para desarrollar inmunidad natural. Sus dos hijos contrajeron la 
enfermedad. El varón presentó prurito leve y vesículas cutáneas 
pero la niña debió ser internada durante meses por celulitis 
estreptocócica y fue sometida a varios injertos de piel antes de 
su recuperación. La empleada doméstica de María contrajo la 
enfermedad al contagiarse de los niños y falleció. Casi la mitad 
de las muertes debidas a viruela de las aves suceden en adultos. 
a. ¡Qué responsabilidades tienen los padres en cuanto a la salud 
de sus hijos? 

¡Qué derechos tienen los individuos! ¿La vacunación debe 
exigirse por ley! 

¡Qué responsabilidades tienen los individuos (p. ej., los pa- 
dres) en la salud de la sociedad? 


b. 
A 


d. Coma las YVACLUTLHS se administran a Personas samus, ; We rits- 
4 
AS SL TA aceptables! 
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Trastornos asociados con el sistema inmunitario 


superficie. En el transcurso de 5 a 8 horas se produce un daño 
celular adicional por la acción de los macrófagos y otras célu- 
las que atacan a las células recubiertas por anticuerpo. 

Las reacciones de hipersensibilidad citotóxica más familia- 
res son las reacciones transfusionales, en las que se destruyen 
los eritrocitos como consecuencia de la reacción con anti- 
cuerpos circulantes. Comprenden los sistemas de los grupos 
sanguíneos que incluyen los antígenos ABO y Rh. 


SISTEMA DE GRUPOS SANGUÍNEOS ABO 


En 1901 Karl Landsteiner descubrió que la sangre humana 
podía agruparse en cuatro tipos principales, que fueron desig- 
nados A, B, AB y 0. Este método de clasificación se denomi- 
na sistema de grupos sanguíneos ABO. Desde entonces se 
han descubierto otros sistemas de grupos sanguíneos, como el 
de Lewis y el MN, pero aquí nos limitaremos a estudiar los dos 
mejor conocidos, es decir los sistemas ABO y Rh. En el cua- 
dro 19.2 se resumen las características principales de los gru- 
pos sanguíneas ABO. 

El tipo de sangre ABO de una persona depende de la pre- 
sencia o la ausencia de los antígenos glucidicos ubicados en 
las membranas celulares de los eritrocitos o glóbulos rojos 
(GR). Las células de la sangre del grupo 0 carecen de los antí- 
genos A y B., En el cuadro 19.2 puede verse que el plasma de 
las personas con un grupo sanguíneo dado, como por ejemplo 
el A, tienen anticuerpos contra el grupo sanguíneo alternati- 
vo, anticuerpos anti-B. Se presume que estos anticuerpos sur- 
gen en respuesta a microorganismos y productos comestibles 
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ingeridos que tienen determinantes antigénicos muy similares 
a los antígenos del grupo sanguíneo. Las personas con células 
del grupo AB no tienen anticuerpos en su plasma contra los 
antígenos A ni contra los B y por consiguiente pueden reci- 
bir células con sangre A o B sin reacción (son receptores wni- 
versales). Las personas del grupo 0 tienen anticuerpos contra 
los antígenos A y B. Al carecer de antígenos, sus células san- 
guineas pueden transfundirse sin dificultad a otras personas 
(son donantes universales). (Las pequeñas cantidades de anti- 
cuerpos anti-A y anti-B contenidas en sangre del grupo Ô o en 
plasma de donante se degradan con rapidez en el receptor y 
no producen una reacción adversa importante.) 

Cuando una transfusión es incompatible, como sucede 
cuando se transtunde sangre del grupo Ba una persona con el 
grupo sanguíneo A, los antípenos localizados sobre los eritro- 
citos del grupo B reaccionarán con los anticuerpos anti-B pre- 
sentes en el suero del receptor. Esta reacción antigeno-anti- 
cuerpo activa el complemento, que a su vez causa la lisis de 
los eritrocitos del donante cuando ingresan en el sistema del 
receptor. 


SISTEMA DE GRUPOS SANGUÍNEOS Rh 


En la década de 1930 los investigadores descubrieron la pre- 
sencia de un antigeno de superficie diferente en los eritroci- 
tos humanos. Poco después de inocular eritrocitos de mono 
rhesus en conejos se comprobó que el suero de los conejos 
contenía anticuerpos dirigidos contra los eritrocitos del mono 
pero que también podía aglutinar algunos eritrocitos huma- 


CUADRO 19.2 Sistema de grupos sanguíneos ABO 


Antigenas 
Grupo de eritrocitos 
sanguineo o glóbulos rojas 


Anticuerpos 


Ilustración plasmáticos 


AB AyB Ni ont 
ni anteB 
B B Anti’ 
A A Anti 
0 Mi Ani B Anti y ant-B 


Frecuencia (% de la población estadounidense| 


sangre 
que puede 
recibirse Blanca Negra Asiático 
A, B AB, 0 3 A 5 
[receptor 
universal) 
B 0 G 20 27 
AO 4 27 28 
O [donante A? AQ AQ) 


universal] 
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= 7 ff 


Moléculas de 
pantadacacatacol 


Proteína 
de la piel 


Dermatitis en el brazo 
Moléculas de 


pentadecacatecol 
combinadas con 
proteínas 
de la piel 


‘ dias 


© 


Hiedra venenosa 


OOJO 


—— Muchos linfocitos T 
activos: enfermedad 


Segundo contacto 


FIGURA 19.7 Desarrollo de una alergia (dermatitis alérgica por contacto) a los catecoles de la hiedra venenosa. El pentadecaco- 
tecol es uno mezclo de catecoles, que son aceites secretados por la planta que disuelven con focilidad los aceites de lo piel y la 

penetran. En lo piel los cotecoles actúan como haptenos, es decir, se combinan con los proteinas culóneas para convertirse en antige 
nicos y provocar una respuesta inmunitaria. El primer contacto con la hiedra venenosa sensibiliza o la persona susceptible y la exposi 


ción ulterior produce la dermatitis por contacto. 


? ¿Cómo causa un hapteno una reacción alérgica? 
Š 


aguacate, castaña, banana y kiwi. En cambio, la pintura con 
látex no plantea una amenaza de reacciones de hipersensibi- 
lidad. A pesar de su nombre, las pinturas con látex no contie- 
nen látex natural sino sólo polímeros químicos sintéticos que 
no son alergénicos, 

La identidad del factor ambiental que causa la dermatitis 
suele determinarse por medio de una prueba del parche. Las 
muestras de los materiales sospechosos se colocan sobre la 
piel y después de 48 horas se observa el drea para determinar 
la aparición de inflamación. 


ENFERMEDADES AUTOINMUNITARIAS 
OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 
a Describir un meconismo de outololerancia. 


« Citor un ejemplo de enfermedades por inmunocomplejos, cito 
tóxicos y auteinmunitarias mediadas por células. 


Cuando el sistema inmunitario actúa en respuesta a antígenos 
propios y daña los óreanos propios el resultado es una enfer- 
medad autoinmunitaria. Las enfermedades autoinmunitarias 
son relativamente raras pero en general afectan al 5% de la 
población en los países desarrollados. Un inmunólogo de 
renombre ha observado: “Todos andamos tambaleando cons- 
rantemente al borde de una enfermedad autoinmunitaria”. 
Cerca del 75% de las enfermedades auroinmunitarias afectan 
de modo selectivo a las mujeres, Los tratamientos de estas 
enfermedades mejoran a medida que mejora el conocimiento 
de los mecanismos de control de las reacciones inmunitarias. 

Las enfermedades autoinmunitarias se producen cuando 
hay una pérdida de la autotolerancia, es decir la capacidad 
del sistema inmunitario para discriminar entre lo propio y lo 
extraño. En el modelo generalmente aceptado por el cual los 
linfocitos T se tornan capaces de distinguir lo propio de lo 
extraño las células adquieren esta capacidad durante su paso 
a través del timo. Como vimos en el capítulo 17 (p. 512), 
todos los linfocitos T que se dirijan a las células huésped serán 
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en la actualidad provienen de esa fuente. Estas células pueden 
generar muchos tipos de células tisulares: nerviosas, muscula- 
res, hepáticas y las muy importantes células madre hematopo- 
yéticas (hemocitoblastos) que pueden formar diversas clases 
de células sanguíneas y lintiticas. 

En la comunidad cientifica y médica hay gran interés en el 
empleo de células madre embrionarias en terapéutica. En teo- 
ría, las células madre hematopoyéticas podrían utilizarse para 
corregir enfermedades genéticas por inmunodeficiencia que 
determinan sistemas inmunitarios defectuosos. Podrían 
emplearse para tratar los trastornos sanguíneos como la leuce- 
mia y para restablecer el aparato productor de sangre normal 
si ha sido destruido por tratamientos con fármacos o radia- 
ción con la intención de tratar un cáncer. En la actualidad el 
trasplante de médula ósea se emplea para restablecer el siste- 
ma hematopoyético; en esencia, esta es una forma de tras- 
plante de células madre. Las fuentes de células madre hema- 
topoyéticas son el cordón umbilical (sangre de cordón), que 
suele desecharse, y la sangre periférica. Estas fuentes son 
menos invasivas que la extracción de médula ósea. También 
sería posible utilizar células madre embrionarias de un hués- 
ped para estimular el desarrollo de partes nuevas del cuerpo 
en lugar de recurrir al trasplante. Un ejemplo podría ser el 
tejido pancreático productor de insulina en los pacientes dia- 
béticos e incluso corazones y otros órganos dañados. 


INJERTOS 


Cuando un tejido propia se injerta en otra parte del cuerpo, 
como se hace en el tratamiento de las quemaduras o en la 
cirugía plástica, el injerto no se rechaza. La tecnología recien- 
te ha posibilitado el empleo de algunas células de la piel no 
lesionada del paciente quemado para cultivar láminas exten- 
sas de piel nueva. Esta piel nueva es un ejemplo de autoinjer- 
to. Los gemelos idénticos tienen la misma composición gené- 
tica; por consiguiente, la piel o los órganos como los riñones 
pueden trasplantarse entre ellos sin provocar una respuesta 
inmunitaria. Este tipo de trasplante se denomina isoinjerto. 
Sin embargo, la mayoría de los trasplantes se llevan a cabo 
entre personas que no son gemelos idénticos y estos trasplan- 
tes desencadenan una respuesta inmunitaria. Se intenta com- 
patibilizar los HLA del donante y del receptor tanto como sea 
posible para que se reduzcan las probabilidades de rechazo. 
Dado que es más probable que los HLA de parientes cercanos 
sean compatibles, se prefiere que los dadores sean familiares 
consanguineos, en espectal hermanos. Los injertos entre perso- 
nas que no son gemelos idénticos se denominan aloinjertos. 
Dada la escasez de Órganos disponibles, los investigadores 
médicos esperan aumentar el éxito de los productos de xeno- 
trasplantes o xenorrasplantes (antes denominados xenoinjer- 
tos), que son tejidos u órganos que han sido trasplantados de 
animales. Sin embargo, el cuerpo tiende a montar un ataque 
inmunitario especialmente intenso contra estos trasplantes. 
Se han realizado intentos poco satisfactorios de emplear órga- 
nos de babuinos y otros primates no humanos, En el ámbito 
de la investigación hay gran interés en los cerdos modificados 
genéticamente el cerdo es un animal que abunda en la natu- 
raleza, tiene el tamaño correcto y genera relativamente poca 
compasión en el público- para convertirlos en donantes de 
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órganos aceptables, La principal preocupación acerca de los 
xenorrasplantes es la posibilidad de transferencia de virus ani- 
males perjudiciales. 

Se están realizando investigaciones preliminares que firal- 
mente puedan permitir el crecimiento de algunos huesos y 
órganos a partir de las células tisulares del propio huésped. 

Para ser exitoso el xenotrasplante debe vencer el rechazo 
hiperagudo causado por el desarrollo en la infancia temprana 
de anticuerpos contra todos los animales separados en la esca- 
la zoológica, como los cerdos. En presencia de complemento 
estos anticuerpos atacan el tejido animal trasplantado y lo 
destruyen en el término de una hora. Se están criando cerdos 
en los que se han eliminado los antígenos de la superficie 
celular que causan el rechazo hiperagudo. Estos “cerdos con 
desactivación génica” se consideran un paso importante 
hacia el xenorrasplante. El rechazo hiperagudo solo aparece 
en trasplantes entre seres humanos cuando existen anticuer- 
pos preformados a causa de transfusiones, trasplantes o emba- 
razos anteriores. 


TRASPLANTES DE MEDULA OSEA 


Los trasplantes de médula ósea se encuentran con frecuencia 
en las noticias, Los receptores suelen ser personas que carecen 
de la capacidad de producir linfocitos B y linfocitos T vitales 
para la inmunidad o pacientes con leucemia. Recuérdese que 
en el capítulo 17 se explicó que las células madre de la médu- 
la ósea dan origen a los eritrocitos y a los linfocitos del siste- 
ma inmunitario. El objetivo de los trasplantes de médula ósea 
es posibilitar que el receptor produzca estas células virales. 
sin embargo, estos trasplantes pueden provocar la enferme- 
dad de injerto versus huésped (EIVH). La médula ósea tras- 
plantada contiene células inmunocompetentes que montan 
sobre todo una respuesta inmunitaria mediada por células 
contra el tejido en el cual han sido trasplantadas. Como los 
receptores carecen de una inmunidad eficaz, la EIVH es una 
complicación grave y que incluso puede ser mortal, 

Una técnica sumamente promisoria para evitar este proble- 
ma es el empleo de sangre de cordón umbilical en lugar de 
médula ósea. Esta sangre, que se obtiene de la placenta y de 
los cordones umbilicales de los recién nacidos, material que 
de otro modo se desecharía, presenta un alto contenido de las 
células madre (fig. 17.8) encontradas en la médula ósea. No 
sólo proliferan estas células hasta convertirse en la variedad 
de células requeridas por el receptor sino que además, como 
las células madre provenientes de esta fuente son más jóvenes 
y menos maduras, los requisitos de “compatibilidad” son 
menos rigurosos que con la médula ósea. Como consecuencia, 
es menos probable que se desarrolle la EH, 


INMUNOSUPRESIÓN 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Explicar cómo se previene el rechazo de un trasplante, 


Para considerar el problema del rechazo del trasplante en 
perspectiva es útil recordar que el sistema inmunitario sim- 
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Receptores CD4 Provirus 
Correceptores | 
CCA5 o CXCR4 | 


Linfocito T 


DNA cromosómico 


Progenie del HIV 


(a) Infección latente 
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Provirus 


Virus que brota del linfacito T 


(b) Infección activa 


FIGURA 19.13 Infección por HIV latente y activa en linfocitos T CD4. (a) El DMA viral se 
integra al DNA celular y farma un provirus |p. 398) que con posterioridad puede ser acti- 
vado para formar un virus infeccioso. (b) El provirus se activa, lo que le permite controlar la 


sintesis de nuevos virus, que brotan de la célula huésped. 


/ ¿Qué es una infección latente? 
e 


enzima transcriptasa inversa, tienen una tasa elevada de 
mutación cuando se los compara con los virus de DNA. 
También carecen de la capacidad de corrección (proofrea- 
ding) que poseen los virus de DNA. Como consecuencia, es 
probable que en una persona infectada se introduzca una 
mutación en cualquier posición del genoma del HIV 
muchas veces por día. Esto puede ascender a una acumula- 
ción de | millón de variantes del virus en una persona asin- 
tomática y a 100 millones de variantes durante los estadios 
finales de la infección. Estas cifras espectaculares ilustran los 
problemas potenciales de la resistencia a los fármacos y los obs- 
táculos para el desarrollo de vacunas y pruebas diagnósticas. 


CLADOS (SUBTIPOS) DE HIV 


En todo el mundo el genoma del HIW ha comenzado a sepa- 
rarse en grupos definidos denominados clados (palabra deriva- 
da del griego que significa ramas) o subtipos. Los virus pueden 
variar en un 15 a un 20% dentro del clado y en un 30% o más 
entre los clados. En la actualidad el HIVW-1, el tipo principal 
más frecuente de HIV. tiene 11 clados. En Estados Unidos 
cerca del 90% de los casos son producidos por el HIV-1, clado 
B. Por lo general este clado también es el más frecuente en el 
mundo occidental desarrollado. En Africa subsahariana pre- 
domina el clado C; en el Lejano Oriente y en Asia el clado E 
es el más común. 

El segundo tipo principal de HIV, el HIV-2, se encuentra 
sobre todo en África occidental y es raro en los Estados 


Unidos. La progresión de la infección al SIDA es mucho más 
prolongada con el HIW-2. De hecho, casi todas las personas 
infectadas por HIV—2 tienen una expectativa de vida que es 
normal para la región. 


ESTADIOS DE LA INFECCIÓN POR HIV 


La clasificación de los CDC divide el progreso de la infección 
por HIV en los adultos en tres estadios clínicos o categorías 


(fig. 19.15): 


l. Categoría A. En este estadio la infección puede ser asinto- 
mática o causar linfadenopatía persistente (aumento de 
tamaño de los ganglios linfáticos). 

2. Categoría B. Este estadio se caracteriza por el desarrollo de 
infecciones persistentes por la levadura Candida albicans, 
que pueden aparecer en la boca, las fauces o la vagina. 
Otros trastornos son el herpes zoster (culebrilla), diarrea 
persistente y fiebre, placas blanquecinas en la mucosa 
bucal (leucoplaquia vellosa) y ciertas lesiones cancerosas o 
precancerosas en el cuello uterino. 

3. Categoría C. Este estadio es el SIDA clínico. Las enferme- 
dades importantes indicadoras de SIDA son las infeccio- 
nes por Candida albicans en el esófago, los bronquios y los 

pulmones, las infecciones oculares por citomegalovirus, la 

tuberculosis, la neumonía por Pneumocystis, la toxoplas- 
mosis cerebral y el sarcoma de Kaposi (causado por el her- 

pesvirus humano 8). 
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INFORME SEMANAL DE MORBILIDAD Y MORTALIDAD 


SIDA: EL RIESGO PARA EL PERSONAL DE LA SALUD 


Ea el advenimiento de la epidemia 
de SIDA el personal sanitario tiene uno 
preocupación comprensible acerca del 
riesgo de contraer la enfermedad tros lo 
exposición a liquidos corporales de 
pacientes infectados. Sin embargo, cuan- 
do se tomon las precouciones necesarios 
el riesgo que corre el personal es muy 
pequeña, Incluso en el coso de los que 
tratan o pacientes con SIDA, 


Conciencia del riesgo 

la primera protección para el personal 
soniterio es una comprensión clara del 
modo en que puede Iransmitirse [y no 
transmitirse! el HIV en el curso de su Iro 
bajo. Hasta la fecha la inoculación direc: 
to de material infectado es el único méto- 
do comprobado de bransmisión en el 
ámbito de la atención de la salud. Los 
materiales infectados que pueden transmi- 
fir el HIV son sangre, semen, secreciones 
vaginales y leche materna. la via de 
transmisión más frecuente es a través de 
pinchazos accidentales con agujas. Sin 
embargo, la inoculoción también es posi- 
ble si el material infectado entra en con 
locto con los mucosas o con lastimaduras 
de la piel del personal, Mo existen evt 
dencias de transmisión del HIV por aero 
soles, por vía fecaboral, por contacto 
boca a boca o casual ni por contacto 
con su perficies ambientales coma pisos, 
paredes, sillas y baños. Si bien el HIV se 
ES detectado en líquidos como soliva, 
lágrimas, liquido cefalorraquídeo, liquido 
amniótico y orina, es poco probable que 
se transmita por la exposición a esos 
materiales. 

Según los CDC en los Estados Unidos 
hay 57 trabajadores de lo salud con 
seroconversion al HIV documentado tras 
exposiciones ocupacionales; 26 de ellos 
tienen SIDA. 

De acuerdo con los estimaciones de 
los CDC la probabilidad de infección 
tras la lesión con una aguja contominada 


con sangre infectada por el HIV es de 

3 por cada 1 000 exposiciones, o 
0,3%. lo probabilidad de infección por 
exposición de los mucosos a sangre 
infectado es del 0,09%. Lo probabilidad 
de adquirir una hepatitis B a panir de 
una lesión causada por une aguja conto- 
minada con sangre que contiene HBV 
(virus de la hepatitis B) es del 1 al 31%, 
según los anfigenos presentes. 


Precauciones 


El personal sanitario debe vacunarse con 
tra el HBV. Evitar la exposición es la pr 
mera linea de defensa contra el HIV. Los 
CDC han desorrollado la estrategia de 
"precauciones universales”, que deben 
seguirse en todos los ámbitos de la aten 
ción sanitaria y que se describen a conti: 
nuación. 


Guantes. Deben utilizarse guantes des 
contables para la exposición directa a 
sangre, otros liquidos corporales y tejidos 
infectados. En caso de procedimientos 
quirórgicos invasivos se recomienda el 
uso de un doble par de guentes. El per 
sonal que presente lesiones abiertas de la 
piel, dermatitis con exudado o heridas 
cutáneos no debe trabajar mientras los 
lesiones subsistan. 


Batas o camisolines, máscaras y gafas 
protectoras. Se recomiendo el empleo 
de máscaras y protectores oculares cuan 
do se prevén salpicaduras, como sucede 
durante la manipulación de lo vía aérea, 
endoscopias y procedimientos dentales 
asi camo en el laboratorio. 


Agujas. Para minimizar el riesgo de pin 
chazos con agujas estas no deben volver 
a ser introducidas en la voina- prolectora 
una vez utilizadas y deben colocarse en 
un recipiente resistente a la penetración 
pora su esterilización y eliminación defini 
tiva. Se dispone de dispositivos para 


agujas más costosos y más seguros que 
minimizan el riesgo de punciones con 
agujas. 


Desinfección. En los ámbitos de atención 
de la solud los tareas de limpieza deben 
incluir el lavado de pisos, paredes y 
otras áreas no asociadas normalmente 
con transmisión de enfermedades con 
una solución de lejía de uso doméstica 
["lavandina"] lovendina en una dilución 
de 1:100. En los casos en los que se 
intenta desinfectar un derramamiento 


deba emplearse una dilución de 1:10. 


Tratamiento preventivo tras 

la exposición 

Mo siempre puede prevenirse la exposi- 

ción accidental. Los estudios indican que 
las individuos expuestos pueden reducir 

su riesgo mediante el uso profiláctico de 
dos o tres fármacos antivirales durante 

4 semanas. 


Riesgo para los pacientes 

Se ha documentado lo transmisión del 
HBV de un profesional de lo salud a los 
pacientes durante procedimientos denta- 
les invasivos lextracciones), Los únicos 
casos documentados de transmisión del 
HIV de un profesional de lo salud a los 
pocientes implicaran a un odontólogo de 
Florida y a un cirujano de Francia. El ries 
go de transmisión del HIV de un profesio 
nal infectado a los pacientes es bajo y 
puede reducirse con las precauciones uni: 
versales. 

El riesgo de transmisión del HIV del 
personal de la salud a los pacientes es 
máximo durante los procedimientos invasi- 
vos; lo restricción de la atención de los 
pacientes por profesionales infectados 
que llevan a cabo este tipo de procedi 
mientos se realizo sobre una base 
individual. 


FUENTE: adaptado del MMWR, 2004 


feto, las agujas contaminadas con sangre, los trasplantes de 
órganos, la inseminación artificial y la transfusión de sangre. 
El riesgo para el personal de la salud se describió en el recua- 
dro anterior. Tal vez la forma más peligrosa de contacto sexual 
sea el coito anal para el receptor. En el coito vaginal existen 
muchas más probabilidades de transmisión del HIY del hom- 
bre a la mujer que viceversa y la transmisión por cualquiera 


100000 virus infecciosos por mililitro, y el semen, que contiene 
cerca de 10 a 50 virus por mililitro. Los virus suelen localizarse 
dentro de las células en estos líquidos, en especial en los macró- 
fagos. El HIV puede sobrevivir más de un día y medio dentro de 
una célula pero sólo cerca de 6 horas fuera de ella. 

Las vías de transmisión del HIV abarcan el contacto sexual 
íntimo, la leche materna, la infección transplacentaria de un 
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b. Antigeno (alérgeno). 

c. Histamina. 

d. Anticuerpos lg. 

e. Antihistaminicos. 

In vitro, el receptor de suero de tipo B aglutina células de 
donante de tipo A; en cambio, in vivo el receptor de suero de 
tipo P lisará las células de tipo A del donante. La respuesta in 
vivo se debe a 

a. Los linfocitos T. 

b. El complemento. 

€. Los anticuerpos. 

d. La autoinmunidad. 

e. Ninguna de las opciones anteriores. 

La auteinmunidad citotóxica difiere de la autoinmunidad por 
inmunocomplejos en que las reacciones citotóxicas 

a. Implican a los anticuerpos. 

b. No tienen participación del complemento. 

e. Son causadas por linfocitos T. 

d. No implican a los anticuerpos IgE. 

e. Ninguna de las opciones anteriores, 

En el mundo el método principal de transmisión de HIV es 

a. El contacto homosexual, 

b. El contacto heterosexual. 

č La drogadicción por vía intravenosa. 

d. La transfusión de sangre. 

e. El beso, 

¡Cuál de los siguientes factores no es la causa de una inmuno- 
deficiencia natural? 

a. Un gen recesivo que da como resultado la falta de timo 

b. Un gen recesivo que da como resultado escasos linfocitos E 
€. La infección por HIV 

d. Los fármacos inmunosupresores. 

e. Ninguna de las opciones anteriores. 

¡Qué anticuerpos se encontrarán naturalmente en el suero de 
una persona con sangre del grupo A, Rh*? 

a Ami A, anti B, anti Rh 

b. Anti A, anti Rh 

c Anti Å 

d. Anti B, anti Rh 

e, Anti B 


Entre las siguientes opciones establezca el tipo de hipersensibilidad 
que corresponde a los ejemplos de las preguntas Y a 10, 


a. Hipersensibilidad de tipo 1 
b. Hipersensibilidad de tipo Il 
€. Hipersensibilidad de tipo 11 
d. Hipersensibilidad de tipo I'V 
e. Todas las opciones anteriores 


7. Anafilaxia localizada. 
8. Dermatitis alérgica por contacto. 


Interacción entre el microorganismo y el huésped 


9, 
10. 


Debida a inmunocomplejos. 
Reacción ante una transfusión de sangre incompatible. 


PREGUNTAS DE RAZONAMIENTO 


l. 


2. 


3. 


¡Cuándo y cómo nuestro sistema inmunitario discrimina entre 
los antígenos propios y extraños! 

Los primeros preparados utilizados para la inmunidad pasiva 
adquirida artificialmente contenían anticuerpos producidos en 
suero de caballo. Una complicación del uso terapéutico del 
suero equino era la enfermedad por inmunocomplejos. ¡Por qué 
se producía? 

¡Las personas con SIDA forman anticuerpos? Si es así, ¡por qué 
se dice que tienen inmunodeficiencia! 

¡Cuáles son los mecanismos de acción de los fármacos contra el 
SIDA? 


PREGUNTAS DE APLICACION CLINICA 


l. 


Las infecciones micóticas como el pie de atleta son crónicas. 

Estos hongos degradan la queratina de la piel pero no son inva- 

sores y no producen toxinas. ¿Por qué supone que muchos de 

los síntomas de una infección micótica se deben a hipersensibi- 

lidad al hongo que la produce! 

Después de trabajar durante varios meses en una granja con cul- 

tivos de champiñones un operario desarrolló estos síntomas: 

urticaria, edema y aumento de tamaño de los ganglios linfáti- 

COS. 

a. ¿Qué indican estos síntomas? 

b. ¿Qué mediadores los causan! 

ec. ¡Cómo puede determinarse la hipersensibilidad a un antige- 
no particular! 

d. Otros empleados no parecieron tener ninguna reacción 
inmunitaria. ¡Cómo podría explicar esto! 

(Aveda: el alérgeno consistía en las conidiosporas de los hon- 
pos que crecían en la granja.) 

Se les dice a los médicos que aplican vacunas con virus vivos 

atenuados contra la parotiditis y el sarampión preparadas en 

embriones de pollo que deben tener adrenalina disponible. Este 

fármaco no trata estas infecciones virales. ¡Cuál es el objetivo 

de tenerlo a mano? 

En una ocasión una mujer con sangre del grupo A+ recibió una 

transfusión de sangre AB+. Cuando quedó embarazada, el feto 

tenía sangre del grupo B+ y desarrolló la enfermedad hemoliti- 

ca del recién nacido. Explique por qué este teto manifestó la 

enfermedad cuando otro feto de grupo B+ de una madre dife- 

rente de grupo A+ fue normal. 
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los microorganismos que sintetizan su propio ácido fólico 
pero no daña al huésped humano. Otros agentes quimioterá- 
picos que actúan como antimetabolitos son las sulfonas y la 
trimeroprim. 


ESTUDIO DE LOS FARMACOS 
ANTIMICROBIANOS UTILIZADOS 
CON MAS FRECUENCIA 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Explicar por qué los fármacos deseritos en esta sección son 


especificos para las bacterias. 


En los cuadros 20.3 y 20.4 se reseñan los fármacos antimicro- 
bianos utilizados con más frecuencia. 


ANTIBIÓTICOS ANTIBACTERIANOS: 
INHIBIDORES DE LA SÍNTESIS 
DE LA PARED CELULAR 


| OBJETIVOS DE APRENDIZAJE 


e | Mancionar las vantajas de cade uno de los siguientes antibidti- 
cos con respecto a la penicilina: penicilinas semisintéticas, 
cata Aponia y vaOncomicina, 

e Explicar por qué lo isoniazida y el etambutal son agentes anti- 
micobaclerianos. 


PENICILINA 


El término penicilina se refiere a un grupo de más de 50 anti- 
bióticos con estructura química relacionada (fig. 20,6). Todas 
las penicilinas tienen una estructura central común que con- 
tiene un anillo B-lactámico denominado núcleo. Las molécu- 


CUADRO 20.3 Fármacos antibacterianos 


Fármacos según el mecanismo de acción 


Comentarios 


Fármacos antimicrobianos CAPÍTULO 20 587 


10 mm 


FIGURA 20.5 Alteración de la membrana citoplasmática de 
una levadura causada por un fármaco antimicótico. la célulo 
libera su contenido citoplasmático cuando la membrana es alte 
roda par el antimicótico miconazal. 


Varios fármacos antimicóticos se combinan con esteroles en la 
membrana ctoplasmática, ¿Por qué no se combinan con los estero- 
a les de las membranas de las células humanas? 


las de penicilina se diferencian por las cadenas laterales uni- 
das a sus núcleos. Las penicilinas, que pueden ser naturales o 
semisintéticas, impiden el entrecruzamiento de los peptido- 
glucanos, lo que interfiere en los estadios finales de la con- 
strucción de la pared celular (véase fig. 4.132). 


Inhibidores de la sintesis de la pared celular 
“Penicilinas naturales 

Penicilino G 

Penicilina V 


Penicilinos semisintéticas 
Onxocilina 
Ampicilina 
Amoxicilina 
Aztrecnam 


Contra bacterias grampositivas, inyectable 
Contra bocterias grampositivas, administración oral 


Resistente a la penicilinaso 

Amplio espectro 

Amplio espectro; combinada con inhibidor de la penicilinasa 
Monobactómico; eficaz contra bacterias gromnegotivas, como especies de 


Pesuvdomonas 


Imipenem 


Cefalosporinas 
Cetalatina 


Cetixima 


Corbopenémico; muy amplio espectro 


Cetolosporino de primera generación; actividad similar a la de la penicilina; 
inyectable 
Cefalosporina de tercera generación; administración oral 
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únicos fármacos disponibles para el tratamiento de las mico- 
sis sistémicas eran la anfotericina B y la flucitosina (que se 
describe más adelante). Los primeros azoles fueron imidazo- 
les, como el clotrimazal y el miconazol (fig. 20.15), que en la 
actualidad son de venta libre para su aplicación tópica para el 
tratamiento de micosis cutáneas como el pie de atleta y las 
infecciones vaginales por levaduras. Un fármaco importante 
que se agregó a este grupo fue el ketoconazol, que tiene un 
espectro de actividad excepcionalmente amplio entre los 
hongos. El ketoconazol, administrado por vía oral, se utiliza 
con frecuencia como una alternativa menos tóxica de la anto- 
tericina B para muchas micosis sistémicas, aunque se han 
comunicado casos ocasionales de daño hepático. Las cremas 
de aplicación tópica con ketoconazol se utilizan para tratar 
las dermatemicosis, Se espera que un antimicótico nuevo y 
promisorio corn amplio espectro, el voriconazal, sustituya i la 
anfotericina B para el tratamiento de varias micosis sistémi- 
cas. El voriconazol tiene una ventaja especial en el tratamien- 
to de la aspergilosis del sistema nervioso central porque puede 
atravesar la barrera hematoencetilica (véase fig. 22.2), 

El empleo de ketoconazol disminuyó de forma abrupta con 
la introducción de los antibióticos derivados de los triazoles. 
Los fármacos de este grupo, como fluconazol e iraconazal, son 
menos tóxicos y además presentan otras ventajas. A diferen- 
cia del ketoconazal, son muy hidrosolubles, la que determina 
que su administración para el tratamiento de las infecciones 
sistémicas sea más fácil y eficaz. 


Alilaminas. Las alilaminas representan una clase de antimi- 
cóticos nuevos que inhiben la biosíntesis de ergosteroles de 
una manera característica desde el punto de vista funcional. 
La terbinafine y la naftifina, ejemplos de este grupo, se emple- 
an con frecuencia cuando surge resistencia a los antimicóti- 
cos de tipo azol. 


AGENTES QUE AFECTAN LAS PAREDES 
CELULARES DE LOS HONGOS 


La pared celular de los hongos contiene compuestos que son 
exclusivos de estos organismos. Uno de los elementos princi- 
pales para la toxicidad selectiva entre estos compuestos es el 
B-glucane. La inhibición de la biosíntesis de este glucano da 
como resultado una pared celular incompleta y la lisis poste- 
rior de la célula micótica. Los primeros de una clase nueva de 
fármacos antimicóticos (en 40 años) son las equinocandinas, 
que inhiben la biosíntesis de los glucanos. Un miembro del 
grupo de las equinocandina, la caspofuisma (Cancides®), ya 
está disponible en el comercio. Se espera que este antimicó- 
tico nuevo sea especialmente valioso para combatir las infec- 
ciones sistémicas por Aspergillus en personas inmunocompro- 
metidas. También es eficaz contra hongos importantes como 
especies de Candida y Pneumocystis jiroveci, que causa una 
neumonía frecuente en los pacientes con SIDA. 


AGENTES QUE INHIBEN LOS ÁCIDOS NUCLEICOS 


La flucttosina, un análogo de la pirimidina citosina, interfiere 
en la biosíntesis del RNA y por consiguiente en la síntesis de 
proteínas. La toxicidad selectiva se basa en la capacidad de la 
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Anfotericina B 


FIGURA 20.14 Estructura del fármaco antimicótico anfoteri- 
cina B, representativo de los polienos. 


) ¿Por qué los poltenos alteran las membranas citoplasmáticas de bos 
hongos y no las de las bacterias? 


célula micótica de convertir la flucitosina en 5-fuorouracilo, 
que se incorpora al RNA y por último altera la síntesis de pro- 
teínas. Las células de mamifero carecen de la enzima que per- 
mita la conversión del fármaco. La tlucitosina tiene un espec- 
tro de actividad reducido y la toxicidad para los riñones y la 
médula ósea limita aun más su uso. 


OTROS FÁRMACOS ANTIMICÓTICOS 


La griscofulvina, un antibiótico producido por una especie de 
Penicillium, tiene la interesante propiedad de ser activa contra 
infecciones micóticas dermatofíticas superficiales del pelo 
(tiña del cuero cabelludo) y de las uñas, aun cuando su vía de 
administración es oral. En apariencia el fármaco se une de mo- 
do selectivo a la queratina de la piel, los folículos pilosos y las 
uñas. Su mecanismo de acción principal es bloquear la unión 
de los microtúbulos, la que interfiere en la mitosis y por con- 
siguiente inhibe la reproducción del hongo. 

El tolnaftato es una alternativa común del miconazol 
como agente tópico para el tratamiento del pie de atleta. Se 
desconoce su mecanismo de acción. El ácido undecilénico es 
un ácido graso con actividad antimicótica contra el pie de 
atleta, aunque no es tan eficaz como el tolnaftaco o los imi- 
dazoles, 


w 
y 
Gl CH él 
Miconazol 


FIGUEA 20.75 Estructura del fármaco antimicótico micona- 
zol, representativo de los imidazoles. 


} ¿Cómo afectan los azoles a los hongos? 
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a E ; Resistencia de la población bacteriana a los 
Iniciación del tratamiento antipiáticos medida por la cantidad de antibiótico 
antibiótico necesaria para controlar el crecimiento 
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FIGURA 20.20 Desarrollo de una cepa mutante resistente al antibiótico durante el tratamiento. Se trotó al pociente con estrepto- 
micina por una infección renal crónica causada por uno bocterio gromnegotivo. Lo linea raja registra la resistencia de lo población 
bacteriana al antibiótico. Hasta el cuarto dia casi toda lo población bacteriana es sensible al antibiótico. En ese momento aparecen 
mutantes que requieren 50 000 pg/ml de antibiótico [una cantidad muy elevada) pora su control y cuyos cantidades aumentan con 
rapidez. La linea negra registro la población bacteriono en el pociente. Tras comenzar con el tratamiento la población disminuye 
hasta el cuarto día, En ese momento aparecen mutantes en la población que son resistentes a la estreplomicina. Lo población bocte- 
riana en el paciente se eleva a medido que estas mutantes resistentes reemplozan a la población sensible. 

FUENTE: de Biology of Microorganisms, th Ed. T.D., Brock, M.T- Madigan, J. M. Marinko y ]. Porker, p. 41060 1993. Adoptada 
con autorización de Prentice=Hall Inc., Upper Saddle River, Mew Jersey. 


j En esta prueba se utilizaron estreptomicina y una bacteria gramnegativa. ¿Como sertan las lineas si el antibiótico hubiera sido penicilina G? 


FIGURA 20.21 Durante muchas décadas los antibióticos se 
vendieron sin receta en diversos lugares del mundo. 


) ¿Por qué esta práctica condujo a la aparición de capas resistentes? 
ē 


SEGURIDAD DE LOS ANTIBIÓTICOS 


En nuestros comentarios sobre los antibióticos sólo en ocasio- 
nes mencionamos los efectos colaterales. Estos pueden ser 
potencialmente graves, como el daño hepático o renal o el 
deterioro auditivo. La administración de casi cualquier fárma- 
co implica una evaluación de los riesgos en relación con los 
beneficios, que se denomina índice terapéutico. Á veces el uso 
de otro fármaco puede causar efectos tóxicos que no se pre- 
sentan cuando el fármaco se administra solo. Un fármaco 
también puede neutralizar los efectos deseados del otro. Por 
ejemplo, algunos antibióticos neutralizan la eficacia de los 
anticonceptivos orales. Asimismo, algunos individuos pueden 
presentar reacciones de hipersensibilidad, por ejemplo, a las 
penicilinas. 

Una mujer embarazada sólo debe recibir aquellos antibióti- 
cos clasificados por la Food and Drug Administration de los 
Estados Unidos como sin evidencias de riesgo para el feto. 


EFECTOS DE LAS COMBINACIONES 
DE FÁRMACOS 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


* Comparar sinergia y antagonismo. 
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¿Qué problemas similares se encuentran con los firmacos anti- 
virales, antimicóticos, antiprotozoos y antihelminticos! 
Identifique cuatro mecanismos de acción de los fármacos anti- 
virales. Cite un ejemplo de un fármaco antiviral utilizado en la 
actualidad para cada mecanismo de acción. 

Compare los antibtogramas por dilución en caldo y por difu- 
sión. Identifique al menos una ventaja de cada uno. 

Describa el antibiograma por difusión para determinar la sensi- 
bilidad microbiana. ¿Qué información puede obtener de esta 
prueba! 

Defina resistencia a los fármacos. ¿Cómo se produce! ¡Qué medi- 
das pueden tomarse para minimizar la resistencia a los fárma- 
ons! 


10. Mencione las ventajas de utilizar a los agentes antimicrobianos 
de modo simultáneo para tratar una enfermedad. ¡Qué proble- 
ma puede encontrare al utilizar dos fármacos! 
11, ¡Por qué se muere una célula después de que ocurran los e 
siguientes mecanismos de acción de antimicrobianos? 
a. El colistimetato se une a los fostolipidos. 
b. La kanamicina se une a los ribosomas 705. 
12. ¡Cómo se inhibe la traducción con cada uno de los siguientes 
antimicrobianos? 
a. (loranfenicol e. Oxazolidinona 
b. Eritromicina f. Estreptogramina A. 
c. Tetraciclina 
d. Estreptomicina 
13. La didesoxinosina (dd) es un antimetabolite de la guanina. En 
la ddl falta el -OH en el carbono 3, ¡Cómo inhibe la ddl la siri- 
tesis de DNA? 
14. Compare el mecanismo de acción de los siguientes pares: 3, 
a. Penicilina y equinocandina 
b. Imidazol y polimixina B 
PREGUNTAS DE OPCIONES 
MULTIPLES 
10. 
l. ¡Cuál de los siguientes pares no se corresponde? 


a Antihelmintico-inhibicwin de la fosforilación oxidativa 

b. Anrihelmintico-inhibición de la síntesis de la pared celular 
e Antimicótico-alteración de la membrana citoplasmática 

d. Antimicótico-inhibición de la mitosis 

e Antiviral-inhibicwin de la síntesis de DNA 

Todos los siguientes son mecanismos de acción de los fármacos 
antivirales excepto 

a. Inhibición de la síntesis de proteínas en los ribosomas 705, 
bh, Inhibición de la síntesis de DNA. 

& Inhibición de la síntesis de RNA. l. 
d. Inhibición de la descapsidación. 

e. Ninguna de las opciones anteriores 

¡Cuál de los siguientes mecanismos de acción podría no ser tun- 
gicida? 

a. Inhibición de la sintesis de peptidoglucano 

b. Inhibición de la mitosis 

č Alteración de la membrana citeplasmatica 

d. Inhibición de la síntesis de los ácidos nucleicos 

e. Ninguna de las opciones anteriores 

Un agente antimicrobiano debe tener las siguientes caracterís. 
ticas excepto 

a. Toxicidad selectiva. 

b. Producción de hipersensibilidad. 

c. Un espectro reducido de actividad. 
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d. Falta de producción de resistencia al fármaco. 

e. Ninguna de las opciones anteriores. 

La actividad antimicrobiana más selectiva sería la de un fárma- 
oo que 

a. Inhibiera la síntesis de la pared celular. 

b. Inhibiera la síntesis de proteínas. 

c. Alterara la membrana citoplasmática. 

d. Inhibiera la síntesis de ácidos nucleicos. 

e. Todas las opciones anteriores. 

Los antibióticos que inhiben la traducción tiene efectos colate- 
Tales 

a. Porque todas las células tienen proteínas. 

b. Sálo en algunas células que forman proteínas. 

e. Porque las células eucariontes tienen ribosomas 805, 

d. En los ribosomas TOS de las células eucariontes. 

e. Ninguna de las opciones anteriores. 

¿Cuál de las siguientes acciones no afectard a las células euca- 
tontes? 

a. Inhibición del huso mitótico 

b. Unión con los esteroles 

g. Unión a los ribosomas 805 

d. Unión al DNA 

e. Todas las opctones anteriores las afectarán. 

La alteración de la membrana causa la muerte porque 

a. La célula sufre lisis osmótica. 

b. Se pierde el contenido celular. 

g- La célula sutre plasmólisis. 

d. La célula carece de pared. 

e. Ninguna de las opciones anteriores. 

Un fármaco que se intercala en el DNA tiene los siguientes 
efectos, ¡Cuál conduce a los otros! 

a. Altera la transcripción. 

h Altera la traducción. 

e. Interfiere en la replicación del DMA. 

d. Produce mutaciones, 

e. Altera las proteínas. 

El clorantenicol se une a la porción 505 de un ribosoma, que 
interferirá sobre 

as La transcripción en las células procariontes. 

b. La transcripción en las células eucariontes. 

c. La traducción en las células procariontes. 

d. La traducción en las células eucariontes. 

e La sintesis del DNA. 


PREGUNTAS DE RAZONAMIENTO 


¿Cuál de los siguientes antimicrobianos afecta las células huma- 
nas! Explique por qué e por qué no. 

a. Penicilina 

b. Indinavir 

č Eritromicina 

d. Polimixina 

¿Por qué la idoxuridina es eficaz si las células del huésped tam- 
bién contienen DNA? 

Algunas bacterias adquieren resistencia a la tetraciclina porque 
no forman porinas. ¿Por qué una mutante con deficiencia de 
porinas puede detectarse por su incapacidad para crecer en un 
medio que contiene una fuente única de carbono como el ácido 
succinico? 

En un antibiograma por difusión se obtuvieron los siguientes 
datos. 
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Enfermedades micrabionas de la piel y de los ojos 


A medida que crecen los estreptococos segregan toxinas y 
enzimas, que son factores cuya virulencia varía según la espe- 
cie de estreptococo. Entre estas toxinas se encuentran las 
hemolisinas, que lisan los eritrocitos. De acuerdo con la hemo- 
lisina que producen, los estreptococos se clasifican como alfa- 
hemoliticos, betahemoliticos y gammahemoliticos (en reali- 
dad no hemolíticos) (véase fig. 6.8). Las hemolisinas pueden 
lisar no sólo los eritrocitos sino también casi cualquier tipo de 
célula, Sin embargo, se desconoce su función en la patogenia 
de la enfermedad, 

En los seres humanos los estreptococos betahemoliticos 
suelen asociarse con enfermedades, Este grupo se subdivide en 
grupos serológicos, desienados con las letras A a T, de acuer- 
do con los hidratos de carbono antigénicos de sus paredes 
celulares. Los estreptococos del grupo Á, que son sinónimos 
de la especie Streptococcus pyogenes, son los más importantes 
entre los estreptococos betahemoliticos, Se encuentran entre 
los patógenos más comunes para el ser humano y producen 
diversas enfermedades, algunas de ellas mortales. Este grupo 
de patógenos se divide en más de 80 tipos inmunológicos de 
acuerdo con las propiedades antigénicas de la proteina M pre- 
sente en ciertas cepas (fig. 21.5). Esta proteína se encuentra 
en el exterior de la pared celular sobre una capa cubierta de 
fibrillas. La proteína M impide la activación del complemen- 
to y permite que los microorganismos evadan la fagocitosis y 
la acción destructiva de los neutrófilos (véase p. 485). 
Asimismo aparentemente ayuda a que las bacterias se adhie- 
ran a las mucosas y las colonicen. Orro factor de virulencia de 
los estreptococos del grupo Á es su cápsula de ácido hialuró- 
nico. Las cepas excepcionalmente virulentas tienen un aspec- 
to mucoso en las placas de agar-sangre debido a que presen- 
tan una cápsula muy importante y poseen un alto contenido 
de proteína M. El ácido hialurónico es poco inmunógeno (se 
asemeja al tejido conectivo humano) y se producen pocos 
anticuerpos contra la cápsula. 

Los estreptococos del grupo A producen sustancias que 
favorecen la diseminación rápida de la infección a través de 
las tejidos y por medio de la licuefacción del pus. Entre ellas 
se encuentran las estreptocinasas (enzimas que disuelven los 
coágulos sanguíneos), la hialuronidasa (una enzima que disuel- 
ve el ácido hialurónico en el tejido conectivo, donde actúa 
como cemento para mantener las células unidas) y las desoxi- 
mibonucleasas (enzimas que degradan el DNA). Estos estrep- 
tococos también producen ciertas enzimas, llamadas estrepto- 
lisinas, que lisan los eritrocitos y son tóxicas para los neutrófi- 
los. 

Las infecciones estreptocócicas de la piel suelen ser locali- 
zadas pero si las bacterias alcanzan tej idos más profundos pue- 
den ser muy destructivas. 

Cuando $. pyogenes infecta la capa dérmica de la piel causa 
una enfermedad grave, la erisipela, en la que la piel presenta 
erupciones en placas rojizas con bordes sobreelevados (fig. 
21.6), El microorganismo puede proliferar y conducir a lades- 
trucción local del tejido e incluso puede ingresar en el torren- 
te sanguíneo y causar sepsis (p. 673). La infección suele apa- 
recer primero en la cara y con frecuencia es precedida por una 
angina estreptocócica. Es frecuente la fiebre elevada. Por tor- 
tuna $. pyogenes sigue siendo sensible a los antibióticos de 
tipo B-lactámico. 
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FIGURA 21.6 Lesiones de erisipela causadas por las toxinas 
de los estreptococos betahemolíticos del grupo A. 


y ¿Cuál es el nombre de la toxina que produce el enrojecimiento de 


la piel? 
a 


5. pyogenes, como los estafilococos, puede causar una infec- 
ción local conocida como impétigo que es más frecuente en 
las niños de uno a dos años y en los de edad escolar. El impé- 
tigo estreptocócico se caracteriza por pústulas aisladas que 
forman costras y se rompen (fig. 21.7). La enfermedad se con- 
tagia sobre todo por contacto directo y la bacteria penetra en 
la piel a través de alguna abrasión mínima o de la picadura de 
un insecto. Los estafilococos suelen encontrarse en este tipo 
de impétigo y las opiniones médicas difieren con respecto a si 
son la causa principal o sólo invasores secundarios. 

En los Estados Unidos cada año se producen unos 15 000 
casos de infección por estreptococos invasores del grupo A 


FIGURA 21.7 Lesiones del impétigo. Esto enfermedad se 
coracteriza por pústulas aisladas que luego forman una costra. 
El impétigo de los niños mayores, como se muestra aqui, suele 
ser causado por esteptococos 


¿Qué otras bacterias producen impetigo? 
a 
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alrededor del 10% de los sobrevivientes pueden tener la espe- 
ranza de llevar una vida saludable. Cuando se lo administra 
con rapidez el aciclovir suele curar esta encetalins. Aun así, la 
tasa de mortalidad en ciertos brotes se mantuvo en el 28% y 
sólo el 38% de los sobrevivientes escapó del daño neurológi- 
co grave. 


SARAMPIÓN 


El sarampión es una enfermedad viral extremadamente con- 
tagiosa que se transmite por vía respiratoria. Dado que la per- 
sona con sarampión contagia antes de la aparición de los sín- 
tomas, la cuarentena no es una medida de prevención eficaz. 

Los seres humanos constituyen el único reservorio del virus 
del sarampión; por consiguiente, la enfermedad podría erradi- 
carse como se erradicó la viruela. La vacuna contra el saram- 
pión, que ahora se administra de manera usual con la vacuna 
MME (antisarampionosa, antiparotiditica y antirrubeólica), 
casi eliminó el sarampión de los Estados Unidos. Los casos de 
sarampión disminuyeron de una cantidad estimada de 5 mi- 
llones de casos por año (en realidad se informaban 400 000) 
a casi su desaparición (fig. 21.13), Sin embargo, en todo el 
mundo el sarampión aún afecta a unos 30 millones de perso- 
nas por año v produce la muerte de casi un millón. Es la causa 
principal de enfermedad evitable mediante vacunas, 

Aunque la eficacia de la vacuna es del orden del 95%, los 
casos continúan apareciendo entre los que no desarrollan o 
no mantienen una buena inmunidad. Algunas de estas infec- 
ciones són causdas por el contacto con personas infectadas 
que provienen del exterior de los Estados Unidos. 

Una consecuencia inesperada de la vacuna contra el 
sarampión es que en la actualidad muchos casos de sarampión 
aparecen en niños menores de | año. El sarampión es muy 
peligroso para los lactantes, que son más propensos a desarro- 
llar complicaciones graves. En la época previa a la vacuna- 
ción el sarampión era inusual a esa edad porque los lactantes 
estaban protegidos por los anticuerpos maternos derivados de 
la infección natural y la recuperación de sus madres. 
Lamentablemente, los anticuerpos maternos generados en 
respuesta a la vacuna no son tan eficaces para conferir protec- 
ción como los anticuerpos generados en respuesta a la enfer- 
medad. Dado que la vacuna no es eficaz cuando se la adminis- 
tra en una fase temprana de la lactancia, la vacunación ini- 
cial no debe administrarse antes de los 12 meses. Por lo tanto, 
el niño es vulnerable durante un tiempo significativo. 

El desarrollo del sarampión es similar al de la viruela y al de 
la varicela, La infección comienza en las vías respiratorias 
altas, Después de un periodo de incubación de l0 a 12 días los 
síntomas que se desarrollan se asemejan a los del resfrío 
común. Pronto aparece una erupción macular que comienza 
en la cara y se disemina al tronco y las extremidades (fie. 
21.14). Las lesiones de la cavidad oral incluyen las manchas de 
Koplik, pequeñas placas rojas con puntos blancos en su cen- 
tro, sobre la mucosa oral situada frente a los molares. La pre- 
sencia de las manchas de Koplik es un indicador diagnóstico 
de la enfermedad. 

El sarampión es una enfermedad extremadamente peligrosa, 
sobre todo en lactantes y personas de edad muy avanzada. Con 
frecuencia se complica con infecciones del oído medio o neu- 
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Nervio trigémino 


Ganglia 


Sitio de 
latencia viral 


A sitio de la 
lesión activa 


FIGURA 21.12 Sitio de latencia del herpes simple de tipo 1 
en el ganglio del nervio trigémino. 


? ¿Por qué este sistema nervioso se denomina trigeminal? 
a 


monia causada por el propio virus o por una infección bacre- 
riana secundaria. La encefalitis afecta a aproximadamente 1 de 
cada 1 000 enfermos de sarampión; los que sobreviven suelen 
presentar daño encefálico permanente. Llega a ser mortal en | 
de cada 3 000 casos, en su mayoría lactantes. Una complica- 
ción inusual del sarampión (alrededor de 1 de cada 1 000 000 
de casos) es la panencefalitis esclerosante subaguda. Con una 
frecuencia mayor en el sexo masculino, aparece | a 10 años 
después de la convalecencia del sarampión. Como consecuen- 
cia de los sintomas neurológicos graves este cuadro produce la 
muerte en el transcurso de algunos años, 


RUBÉOLA 


La rubéola, o serampión alemán (llamado así porque los prime- 
ros en describirlo fueron los médicos alemanes del siglo xvi), 
es una enfermedad viral mucho más leve que el sarampión y 
con frecuencia pasa inadvertida, Los síntomas habituales son 
una erupción macular con pequeños puntos rojos y una fiebre 
de baja intensidad (fg. 21,15), Las complicaciones son raras, 
en especial en los niños, pero en | caso de cada 6 000 se pre- 
senta encefalitis, sobre todo en adultos. La transmisión se 
produce por vía respiratoria y el tiempo de incubación normal 
es de 2 a 3 semanas. La recuperación de los casos clínicos o 
subclínicos parece brindar una inmunidad firme. 

La gravedad de la rubéola no se apreció hasta 1941, cuan- 
do se efectuó la asociación entre determinadas anomalías 
importantes al nacer y la infección materna durante el primer 
trimestre del embarazo, una afección llamada sindrome de 
rubéola congénita. Si una embarazada contrae la enfermedad 
durante ese periodo existe alrededor del 35% de incidencia de 
daño fetal grave, como sordera, cataratas, malformaciones 
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A leer este recuodro el lector encon- 


(rend una serie de preguntas que se tor 
mulon los epidemiólogos cuando tratan 
de rastreor lo fuente del brote de una 
enfermedad. Le solicitamos que intente 
responder codo pregunta antes de pasar 
a la siguiente. 


1. Un jugador de tubo Universitario de 
2] años o alud de 
la raid con una zona ae erite 
made || x 5em en el muslo dere 
cho. El óreo estaba hinchada y colier 
le y ero hipersensible o la palpación, 
la temperatura corporal era normal. 
Se le indicó trimeloprim,sultametaxa- 
zol. ¿Cuál es su diagnóstico? 

2. Después de dos días el jugador regre- 
SÓ al ceng cle salud y refirió que ha 
Zone estaba peor, El examen reveló 
que el dreo de eritemo se hobia 
ampliado. Se le diagnosticó celulitis. 
la póstula estaba abierta y drenaba, 
¿Qué se necesita saber ahora? 

3. Los resultados de lo tinción de Gram 
del pus se muestran en lo figura a. 
Tombién se realizó uno pruebo de 
coagulasa en un [ha b] ¿Cuál es lo 
causa de la infección? 

4. lo presencia de cocos grampositivos 
productores de coagulasa indica 
Staphylococcus aureus. ¿Qué ralo- 
miento se recomienda? 

5. En la figura e se muestran los resulto- 
dos del ontibiegrama |F = penicilina 
MÁ = meticilina, E = eritromicina, Y = 
vancomicina, X = trimetoprim/‘sultame- 
toxazol|. ¿Cuál es el tratomiento ode 
cuado? 

6. En un periodo de tres meses diez 
miembros de los equipos de fútbol y 
de esgrima de la universidad se pre 
sentaron an al centro de salud con 
celulitis. Siete fueron internados; uno 
fue sometido a desbridamiento quirúr 
gico e injertos de piel. ¿Cuál es la 
fuente más probable de 
Staphylococcus aureus resistente o la 
meticilina [SARMI] 
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Aunque las investigaciones descritas 
en este informe no determinaron de mado 
detinitive el origen de la fransmision de 
SARM, tres factores podrian haber contri 
buido a la transmisión en estos brotes. 
Primero, en algunos deportes son proba: 
bles las obrasiones y otras haumalsmos 
de la pie! que podrian focilitar la entrada 
de patógenos. Segundo, algunos depor: 
les implican contacto físico frecuente 
ente los jugadores |p, ej., fitbal y lucha), 
3. aureus y otros microorganismos de la 
microflora de la piel pueden transmitirse 
con facilidad por contacto directo interhu- 
mano. Tercero, los deportes, como lo 
esgrima implican un contacto piel con 
piel limitodo porque requieran múltiples 
prendas protectoras, El uso compartido 
de equipos u olros orlículos personales 
que no se limpian ni se loan entre los 
usuarios podría ser un vehículo para la 
transmisión de 5. aureus 

la investigación de brotes de infección 
por SARM entre los jugadores profesiona: 
las de fútbol (2004) y béisbal (2005) 
demostró que todas las infecciones opa- 
recieron en el sitio de una rospadura con 
el céspad y progresaron con rapidez 
hasta convertirse en abscesos de 5 a 
7 cm de didmetro que requirieron drena- 
je quirúrgico, Se oislaron SARM en mues: 
tros obtenidos de los piscinas de hidro 
masaje, de acolchados protectores utili- 
zados en deportes, y en 35 de los 84 
hisopades nasales realizados a los jugo: 
dores y a los miembros del personal, 

Aunque los brotes de infección por 
SARM en general se han asociado con 
instituciones de atención sanitaria, este 
microorganismo está surgiendo como una 
cousa de infecciones cutóneas en la 
comunidad. Este informe demuestra que 
la infección extrahospitalaria por SARMI 
liene el potencial para diseminarse y cau- 
sor brotes entre los personas que partici- 
pan en deportes. Como en este caso, los 
pacientes con infecciones recurrentes por 
SARM podrian efectuar múltiples consul 
los médicas antes de que se les indicara 


633 


CAPÍTULO 21 


SOLUCIÓN DE PROBLEMAS CLÍNICOS 


INFECCIONES EN EL GIMNASIO 


(b) Control negativo Cepa aislada 


{c} 


un cultivo de la herida. la recidiva de las 
infecciones podria evitarse si los médicos 
solicitaran con más frecuencia la realiza- 
ción de cultivos cuando los atletas presen 
lan heridas infectados. 

FUENTE: adopiode de M/MVVVR 52133): 
203705 [2 22/8/03) 
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Enfermedades micrabianas de lo pial y de los ojos 


ENFERMEDADES VIRALES 
DE LA PIEL (p. 623) 


verrugas (p. 623) 


24. Los papilomavirus determinan la proliferación de las células de 
la piel y producen un crecimiento benigno denominado verru- 
ga o papiloma. 

25. Las verrugas se diseminan por contacto directo. 

26. Las verrugas pueden desaparecer de modo espontáneo o ser eli- 
minadas por métodos químicos o físicos, 


Viruela (p. 623) 


27. El virus de la viruela causa dos tipos de infecciones en la piel: 
viruela mayor y viruela menor. 

28. La virvela se transmite por vía respiratoria y el virus llega a la 
piel por el torrente sanguíneo. 

29. El único huésped de la viruela es el ser humano. 

30. La viruela fue erradicada como resultado de los estuerzos que la 
OMS dedicó a la vacunación. 


Varicela y herpes zoster 
(culebrilla) (p. 624) 


31. El virus varicela-zoster se transmite por vía respiratoria Y se 
localiza en las células de la piel con la posterior erupción vesi- 
cular. 

32, Las complicaciones de Ja varicela comprenden la encefalitis y 
el sindrome de Reye. 

33. Después de la varicela el virus puede permanecer latente en 
células nerviosas y activarse con posterioridad como herpes ss- 
ber. 

34. El herpes zoster se caracteriza por una erupción vesicular a lo 
largo de los nervios sensitivos cubineos afectados. 

35. El virus puede combatirse con aciclovir. Se dispone de una 
wacuna con vitus vivos atenuados, 


Herpes simple (p. 626) 


36. La infección por herpes simple de las células de la mucosa pro- 
duce el herpes labial y en ocasiones encefalitis. 

37. El virus permanece latente en las células nerviosas y el herpes 
labial puede recidivar cuando el virus se activa, 

38. El HSV-L se transmite sobre todo por la vias oral y respirato- 
ria. 

39. La encefalitis herpética se produce cuando el virus herpes sim- 
ple infecta el encéfalo. 

40. El aciclovir resulta exitoso en el tratamiento de la encefalitis 
herpética 


Sarampión (p. 627) 


41. El sarampión es causado por el virus del sarampión y se trans- 
mite por vía respiratoria. 

42. La vacunación proporciona inmunidad duradera. 

43, Después de la incubación del virus en las vías aéveas superiores 
aparecen lesiones maculares en la piel y las manchas de Koplik 
en la mucosa oral. 

44. Las complicaciones del sarampión incluyen infecciones en el 
oido medio, neumonia, encefalitis e infecciones bacterianas 
secundarias. 


CAPITULO 71 639 


Rubéola (pp. 627) 


45. El virus de la rubéola se transmite por vía respiratoria. 

46. En los individuos infectados aparecen una erupción roja y fie- 
bre de baja intensidad; la enfermedad puede ser asintomática. 

47. El sindrome de la rubéola congénita puede afectar al feto cuan- 
de una mujer contrae rubéola durante el primer trimestre de su 
embarazo. 

48. Los daños causados por el síndrome de la rubéola congénita 
incluyen aborto, sordera, cataratas, anomalías cardíacas y retra- 
so mental. 

49. La vacunación con virus de la rubéola vivos atenuados proport- 
ciona una inmunidad de duración desconocida. 


Otras erupciones viralesip. 628) 


50. El parvovirus humano B19 causa la quinta enfermedad y el 
HHW-6 causa la roséola. 


ENFERMEDADES MICÓTICAS DE LA PIEL 
Y LAS UNAS (p. 629) 


Micosis cutáneas (p. 629) 


$1. Los hongos que colonizan la capa externa de la epidermis cau- 
san dermatomicosis. 

52. Mierosponen, Trichophyton y Epidermophston causan dermato- 
micosis denominadas tiñas. 

53. Estos hongos crecen en la epidermis que contiene queratina, 
como el pelo, la piel y las uñas. 

54. Las tiñas y el pie de atleta suelen tratarse com antimicóticos tó- 
picos. 

55. El diagnóstico se basa en la observación microscópica de raspa- 

dos de piel o en el cultivo de los hongos. 


Micosis subcutáneas (p, 630) 


56. La espororricosis es producida por un hongo del suelo que pene- 
tra en la piel a través de una herida. 

57 Los hongos crecen y producen nódulos subcutáneos a lo largo 
de los vasos linfáticos. 


Candidiasis (p. 630) 


58. Candida albicans provoca infecciones de las mucosas y es una 
causa frecuente de muguet (en la mucosa oral) y vaginitis. 

59, E, albicans es un patógeno oportunista que puede proliferar 
cuando se suprime la microflora bacteriana normal. 


60. Para tratar la candidiasis pueden utilizarse antimicóticos tópi- 
OA 


INFESTACIÓN PARASITARIA DE LA PIEL (p. 630) 


61. La sarna es causada por un ácaro que excava un túnel y deposi- 
ta los huevos en la piel 
62. La pediculosis es una infestación por Pedicuke humanus. 


ENFERMEDADES MICROBIANAS 
DE LOS OJOS (p. 634) 


1. La membrana mucosa que reviste el párpado y recubre el globo 
ocular es la conjuntiva. 
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648 PARTE CUATRO 


Microorganismos y enfermedades humanas 


FIGURA 22.6 Un caso avanzado de tétanos. Un dibujo que represento a un soldado brian 
co afectado durante los guerras napoleónicas. Estos espasmos, conocidos como opistótonos, 
pueden llegar a producir una hoctura de la columna vertebral. [Dibujo de Charles Bell del 


Royal College of Surgeons, Edimburgo. | 


) ¿Cuál es el nombre de la toxina que causa el opistótonos? 
ē 


diciones anaerobias para el crecimiento, por ejemplo, las 
heridas profundas lavadas de manera inadecuada producidas 
por un clavo oxidado (y por consiguiente presumiblemente 
contaminadas con suciedad). Los drogadictos por vía intrave- 
nosa están expuestos a un alto riesgo: la higiene durante la 
inyección no es una prioridad y las drogas a menudo están 
contaminadas, Sin embargo, muchos casos de tétanos se ori- 
ginan en lesiones triviales, como sentarse sobre una tachuela, 
que se consideran demasiado pequeñas para solicitar atención 
médica. 

Desde la década de 1940 se dispone de vacunas eficaces 
contra el tétanos. Sin embargo, la vacunación no siempre fue 
tan frecuente como lo es hoy, cuando forma parte de la vacu- 
na estándar DTaP (antidiftérica, antitetánica y antipertussis 
acelular) que se administra en la niñez. Actualmente en los 
Estados Unidos, cerca del 96% de los niños de 6 años presen- 
tan una buena inmunidad mientras que sólo alrededor del 
30% de las personas de 70 años son inmunes. La vacuna anti- 
tetánica es un toxoide, una toxina inactivada que estimula la 
formación de anticuerpos que neutralizan la toxina produci- 
da por la bacteria. Se requiere un refuerzo cada 10 años para 
mantener una buena inmunidad, pero muchas personas no 
reciben estas vacunaciones. Las encuestas seroldgicas 
demuestran que al menos el 50% de la población estadouni- 
dense no posee una protección suficiente. De hecho, el 70% 
de los casos de tétanos en los Estados Unidos corresponden a 
personas mayores de 50 años. Algunas de estas personas 
nunca fueron inmunizadas y en otras las concentraciones efi- 
caces de anticuerpos habían disminuido con el tiempo. 

Aun así, en los Estados Unidos la inmunización convirtió 
al tétanos en una enfermedad rara (con menos de 50 casos por 
año). En 1903 406 personas fallecieron por tétanos relaciona- 
do con la pirotecnia (las explosiones de la pirotecnia dirigen 
las partículas del suelo a la profundidad del tejido humano.) 
Al nivel mundial se estima que se produce 1 millón de casos 
por año, al menos la mitad de los cuales afectan a recién naci- 


dos. En muchas partes del mundo existe la costumbre de 
cubrir el cordón umbilical cortado con materiales diversos 
como tierra, arcilla e incluso estiércol de vaca. Se estima que 
la tasa de mortalidad por tétanos es de alrededor del 50% en 
las regiones en vías de desarrollo; en los Estados Unidos se 
acerca al 25%. 

Cuando una herida es lo bastante grave como para reque- 
rir atención médica el profesional debe decidir si es necesario 
proporcionar protección contra el tétanos. Por lo general no 
hay tiempo suficiente para administrar el toxoide con el fin 
de que produzca anticuerpos y bloquee la progresión de la 
infección, aun cuando se administra como refuerzo a un 
paciente que ya ha sido inmunizado. Sin embargo, puede con- 
ferirse inmunidad transitoria mediante la administración de 
inmunoglobulina antitetánica, preparada a partir de suero de 
seres humanos inmunizados que contiene anticuerpos. 
(Antes de la Primera Guerra Mundial, mucho antes de que 
existiera el toxoide tetanico, se utilizaban preparados simila- 
res de anticuerpos preformados conocidos como antisueros. 
Obtenidos mediante la inoculación de caballos, los antisueros 
eran muy eficaces para disminuir la incidencia del tétanos en 
personas con heridas.) 

La decisión de un médico respecto del tratamiento depen- 
de en gran medida de la magnitud de las lesiones profundas Yy 
de los antecedentes de inmunización del paciente, que puede 
no estar consciente. Las personas con lesiones extensas que 
han recibido tres o más dosis de toxoide en los últimos 10 
años se considerarán protegidas y sin necesidad de ninguna 
medida profiláctica. Los pacientes con heridas extensas € 
inmunidad desconocida o baja deben recibir inmunoglobuli- 
na antitetánica para obtener una protección transitoria. 
Además, se administrará la primera dosis de una serie de 
roxoide para proporcionar una inmunidad más permanente. 
Cuando se administran inmunoglobulina antitetánica y 
toxoide las inyecciones deben aplicarse en sitios diferentes a 
fin de evitar la neutralización del toxoide por la inmunoglo- 
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Enfermedades microbianas del sistema nervioso central 


Como las muertes por rabia con frecuencia son diagnostica- 
das de manera errónea, varios casos de rabia se han rastreado 
hasta tejidos trasplantados, en especial córneas, 

La rabia es única en el sentido de que suele tener un perío- 
do de incubación lo suficientemente prolongado como para 
permitir el desarrollo de inmunidad con la vacunación des- 
pués del contacto (la cantidad de virus introducida en la heri- 
da suele ser demasiado pequeña para provocar a tiempo una 
inmunidad natural adecuada). Al comienzo el virus se multi- 
plica en el músculo esquelético y el tejido conjuntivo, donde 
se mantiene localizado durante períodos que varían de días a 
meses. A continuación ingresa y se desplaza a razón de 15 a 
100 mm por día, a lo largo de los nervios periféricos hasta el 
SNC, donde produce encefalitis. En algunos casos extremos 
se han informado periodos de incubación de hasta 6 años, 
pero el promedio es de 30 a 50 días. Las mordeduras en zonas 
con alto contenido de fibras nerviosas, como las manos y la 
cara, son especialmente peligrosas y el periodo de incubación 
resultante tiende a ser breve. 

Una vez que el virus ha ingresado en los nervios periféricos 
no es accesible para el sistema inmunitario hasta que las célu- 
las del SNC comienzan a ser destruidas, lo que desencadena 
una respuesta inmunitaria tardía. 

Los síntomas preliminares son leves y variados y se aseme- 
jan a los de varias infecciones comunes. Cuando el SNC está 
afectado el paciente tiende a alternar entre períodos de agita- 
ción e intervalos de calma. En este momento un síntoma fre- 
cuente consiste en espasmos de los músculos de la boca y la 
faringe que se producen cuando el paciente percibe corrien- 
tes de aire o deglute un líquido. De hecho, hasta la mera vista 
o percepción del agua puede desencadenar los espasmos, de 
allí el nombre corriente de hidrofobia (aversión al agua). Las 
fases finales de la enfermedad son consecuencia de las exten- 
sas lesiones producidas en las células nerviosas del cerebro y 
de la médula espinal. 

Los animales con rabia furiosa al principio están inquietos; 
luego se tornan muy excitables y tratan de morder cualquier 
cosa que se encuentre a su alcance. El comportamiento mor- 
dedor es esencial para mantener el virus en la población ani- 
mal, Los seres humanos también exhiben síntomas similares 
de rabia e incluso muerden a otros. Cuando se inicia la pará- 
lisis aumenta la producción de saliva a medida que la deglu- 
ción se torna difícil y se pierde progresivamente el control 
nervioso. La enfermedad casi siempre produce la muerte en 
unos días, 

Algunos animales sufren rabia paralítica, una forma de 
rabia en la que la excitabilidad es mínima, Esta forma es espe- 
cialmente frecuente en los gatos. El animal permanece relati- 
vamente tranquilo e incluso ajeno a lo que lo rodea, pero 
puede tratar de morder, irritado, si se lo toca. En los seres 
humanos se observa una manifestación similar de la rabia y a 
menudo se la diagnostica de manera errónea como síndrome 
de Guillain-Barré, una forma de parálisis que suele ser transi- 
toria pero a veces mortal, u otras enfermedades neurológicas. 
Se especula acerca de si las dos formas de la enfermedad pue- 
den ser causadas por formas ligeramente diferentes del virus. 

El diagnóstico de laboratorio de la rabia en los seres huma- 
nos y los animales se basa en varios hallazgos. Cuando el 
paciente o el animal están vivos el diagnóstico a veces puede 
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a> El virus ingresa en el tejido a partir 
de la saliva del animal cuando muerda. 


FIGURA 22.12 Patogenia de la infección por el virus de la 
rabia. 


) ¿Cuál es el tratamiento posexposición para la rabia? 
J 


confirmarse mediante estudios de inmunofluorescencia direc- 
ta en los que se detectan los antígenos virales en la saliva, el 
suero o el LER. Después de la muerte el diagnóstico se con- 
firma con una prueba de inmunofluorescencia indirecta reali- 
zada en tejido del cerebro. 


PREVENCIÓN DE LA RABIA 


La vacunación contra la rabia antes de una exposición cono- 
cida se limita a individuos de alto riesgo como el personal de 
laboratorio, los profesionales que controlan a los animales y 
los veterinarios. Toda persona mordida por un animal que sea 
positivo para la rabia debe ser sometida a profilaxis posexposi- 
ción (PPE), lo que significa una serie de inyecciones de vacu- 
na antirrábica e inmunoglobulina, Otra indicación para el 
tratamiento antirrábico es cualquier mordedura no provocada 
por un perro, un gato, una mofeta, un murciélago, un zorro, 
un coyote, un gato montés o un mapache que no pueda ser 
sometido a observación y examen. El tratamiento tras una 
mordedura de perro o gato, si no puede hallarse al animal, 
está determinado por la prevalencia de la rabia en la región. 
La mordedura de un murciélago puede no ser perceptible y 
quizá incluso no sea necesaria para que la rabia se transmita. 
También puede ser imposible excluir una mordedura o con- 
tacto en casos en los que el murciélago haya tenido acceso a 
personas dormidas o a niños pequeños. Por consiguiente, los 
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FIGURA 22.17 Naegleria fowleri. Esto 
fotografía muestra dos estadios vegetativos 
de N. fowleri en la torea recién inicioda 
de devorar uno amebo presumiblemente 
muerta. Los estructuros similares a ventosas 
ldenominadas amebastomas) participan en 
el proceso fagocitico, por lo general sobre 
bacterias o detritos varios que pueden 
incluir el tejido del huésped. Este protozoo 
también tiene uno fose quística esférica y 
una fase Hagelada ovoide [que es la forma 
infectante más probable} que le permite 
nodar rápidamente en su habitat acuático. 


¿Cómo se transmite la meningoencetfalitis 
ë amebiana? 


0D im 


Acanthamoeba pero no por la misma que causa la queratitis por 
Acanthamoeba, una enfermedad grave que afecta los ojos. La 
encefalitis amebiana granulomatosa es crónica, lentamente 
progresiva y mortal en el término de semanas o meses. La 
duración del período de incubación se desconoce y puede ser 
necesario que transcurran meses antes de que aparezcan los 
síntomas. Se forman granulomas (véase fig. 23.28) alrededor 
del parásito en respuesta a una reacción inmunitaria. La puer- 
ta de entrada no se conoce pero es probable que sean las 
mucosas. Se forman lesiones múltiples en el cerebro y otros 
órganos, sobre todo los pulmones. Es probable que muchos 
casos de encefalitis amebiana granulomatosa atribuidos a 
Acanthamoeba en realidad hayan sido causados por otro pro- 
tozoo similar, Balamuthia mandrillaris, que se informó por pri- 
mera vez en un babuino mandril en 1990, 


ENFERMEDADES DEL SISTEMA 
NERVIOSO CAUSADAS POR PRIONES 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


æ Mencionar las caracteristicas de las enfermedades cousodas 


par priones 


Varias enfermedades mortales que afectan el SNC de los seres 
humanos son causadas por priones. (Los priones son proteínas 
plegadas de modo anormal que pueden inducir un cambio en 
la forma de una proteína normal, lo que causa la agrupación 
de las proteínas. Wéase la descripción de los priones en el 
capitulo 13, p. 412.) Las enfermedades causadas por priones 
tienen un período de incubación prolongado (de años). El 
daño del SNC es insidioso y lentamente progresivo, sin la fie- 
bre y la inflamación que se observan en la encefalitis. Las 
autopsias muestran una degeneración espongiforme caracte- 
rística (tejido poroso, como una esponja) del cerebro (fig. 
22.188). El tejido cerebral también presenta fibrillas caracte- 
rísticas (fig. 22.18b). En los últimos años el estudio de estas 


enfermedades, denominadas encefalopatias espongiformes 
transmisibles (EET), ha sido una de las áreas más interesan- 
tes de la microbiología médica. 

Una de las enfermedades típicas producidas por priones en 
los animales es el scrapie ovino, que en Gran Bretaña se 
conoce desde hace mucho tiempo y en los Estados Unidos 
apareció por primera vez en 1947. Los animales infectados se 
rascan contra los cercos y las paredes hasta que las áreas 
expuestas quedan en carne viva, Durante un periodo que 
puede durar varias semanas o aleunos meses el animal va per- 
diendo pradualmente el control motor y muere. La infección 
puede ser transmitida de manera experimental a otros anima- 
les por medio de la inyección de tejido cerebral de un animal 
a otro. En el visón se observa un cuadro similar, tal vez como 
resultado de que estos animales se alimentan de carne de car- 
nero. Una enfermedad por priones, la enfermedad consuntiva 
crónica, afecta a los ciervos silvestres y a los alces del oeste de 
los Estados Unidos y Canadá. Invariablemente es mortal y 
preocupa que pueda llegar a infectar a seres humanos que 
comen venado y que en algún momento infecte al ganado 
doméstico. 

Los seres humanos padecen EET similares al serapie; la 
enfermedad de Creutzfeldt—Jakob (EC]) es un ejemplo. Esta 
es una enfermedad rara (alrededor de 200 casos por año en 
Estados Unidos) que a menudo afecta a familias, lo que indi- 
ca un componente genético. Esta forma de EC] a veces se 
denomina EC] clásica para diferenciarla de variantes simila- 
res que han aparecido. No hay ninguna duda acerca de la par- 
ticipación de un agente infeccioso porque se han informado 
casos de transmisión por trasplantes de córnea y lesiones pun- 
zantes accidentales con un bisturí durante la autopsia. En 
varios casos la transmisión ha sido atribuida a la inyección de 
una hormona del crecimiento derivada de tejido humano. La 
ebullición y la irradiación no tienen efecto alguno y ni siquie- 
ra es confiable el tratamiento habitual con esterilización por 
autoclave, Esto ha conducido a la sugerencia de que los ciru- 
janos utilicen instrumental descartable cuando hay riesgo de 
exposición a la EC]. Para esterilizar los instrumentos reutili- 
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5. ¿La endotoxina es responsable de los sintomas causados por 
cuál de los siguientes microorganismos! 
a. N. meningitidis 
b. 5. pyogenes 
c. L. momnecytogenes 
d. C. tetani 
eE. botulinum 
6. La incidencia mayor de encefalitis en los meses de verano se 
debe a 
a. La maduración de los virus. 
b. El aumento de la temperatura. 
€. La presencia de mosquitos adultos. 
d. Una población mayor de aves. 
e. Una población mayor de caballos. 
Compare las opciones siguientes con las afirmaciones de las pregun- 
tas Ty &: 
a. Anticuerpos antirrábicos 
b. Vacuna antirrábica HOWE 
Te Produce el máximo título de anticuerpos. 
8. Se utiliza para la inmunización pasiva. 
Use las opciones siguientes para responder las preguntas 9 y 10: 
a. Cryptococcus 
b. Haemophilus 
e. Listeria 
d. Naegleria 
e Neisseria 
9. El examen microscópico del líquido cefalorraquídeo revela 
bacilos grampositivos. 
10. El examen microscópico del líquido cefalorraquídeo de una 
persona que lava ventanas en un edificio de una gran ciudad 
revela células ovoides. 
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PREGUNTAS DE RAZONAMIENTO 


i. A la mayoria de mESOtTOS nas han dicho que un clavo oxidado 
causa tétanos. j Cuál supone usted que es el origen de este 
dicho popular? 

2. Una vacunación con BOG producirá pruebas de lepromina y 
tuberculina positivas. ¡Cuál es la relación entre la lepra y la 
tuberculosis? 

3. La OPV ya no se usa para la vacunación habitual. Mencione los 
fundamentos de esta política. 


PREGUNTAS DE APLICACIÓN CLÍNICA 


1. Un lactante de | año presentaba letargo y fiebre. Cuando se lo 
internó, tenía abscesos cerebrales múltiples con bacterias coco- 
bacilares gramnegativas. Identifique la enfermedad, la eriología 
y el tratamiento. 

2. Un hombre de 40 años que manipulaba pájaros fue internado 
con dolor en la parte superior de la mandibula, pérdida de 
visión progresiva y trastornos vesicales. Dos meses antes estaba 
en buen estado de salud, En el transcurso de unas semanas per- 
dió los reflejos de las extremidades inferiores y posteriormente 
murió. El examen del LCR mostró linfocitos, ¡Qué etiología 
sospecha! ¿Qué información adicional necesita? 

3. Una semana después de un baño termal una niña de nueve años 
fue internada tras un antecedente de tres días de cefaleas inten- 
Sas, NÁuseas, letargo y Estupor progresivos. El examen del liqui- 
do cefalorraquídeo reveló microorganismos ameboides. Indique 
la enfermedad, la etiología y el tratamiento. 
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za como una infección del útero como resultado de un parto 
o de un aborto. Streptococcus pyogenes, un estreptococo beta- 
hemolitico del grupo A, es la causa más frecuente, aunque 
otros microorganismos pueden causar infecciones de este 
tipo. 

La sepsis puerperal progresa de una infección del útero a 
una infección de la cavidad abdominal (peritonitis) y en 
muchos casos a la sepsis, En un hospital de Paris entre 1861 y 
1864 de las 9 886 mujeres que dieron a luz 1 226 (12%) falle- 
cieron por estas infecciones. Estas muertes fueron innecesa- 
rias. Unos 20 años antes Oliver Wendell Holmes en los 
Estados Unidos e Ignaz Semmelweis en Austria habían 
demostrado con claridad que la enfermedad era transmitida 
por las manos y los instrumentos de las parteras y los médicos 
que asistían a las pacientes y que la desinfección de las manos 
y los instrumentos podía prevenir esta transmisión. Los anti- 
bióticos, sobre todo la penicilina, y las prácticas higiénicas 
modernas han convertido a la sepsis puerperal por 5. pyogenes 
en una complicación rara del parto. 


INFECCIONES BACTERIANAS DEL CORAZÓN 
' OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


® Describir la epidemiología de lo endocarditis y de la fiebre 
reumática 


La pared del corazón está formada por tres capas. La capa 
interna, el endocardio, reviste el músculo cardíaco propiamen- 
te dicho y las válvulas, La inflamación del endocardio se 
conoce como endocarditis. 

Un tipo de endocarditis bacteriana, la endocarditis bacte- 
riana subaguda (denominada así porque se desarrolla con 
lentitud; fig. 23,4), se caracteriza por fiebre, debilidad peneral 


FIGURA 23.4 Endocarditis bacteriana. Este es un 
coso de endocarditis subaguda, lo que significa que 
evolucionó en un periodo de semanas o meses. Se 
disecó el corazón para exponer la válvula mitral, Las 
estucluras similares a cordones conectan la válvula 
cordiaca con los músculos que participan en su fun 
cionamiento. la endocarditis se desarrolla cuando las 
bacterios se adhieren o la superficie y se multiplican, 
lo que causa el daño que promueve la formación de 
vegetaciónes de filoriner Y plaquetas Imóstradas en lea 
fotografia). Estas vegetociones (una biopelicula) ale 
jan bocterias adherentes y permiten que se multipli- 
quen, protegidas de los defensas del huésped; el 
depósito adicional de bacterias determina que la 
vegetación aumente de tamaño en capas. Los sinto 
mas suelen incluir fiebre y un soplo cordiaco secunda- 
rio al mal funcionamiento de lo válvula mitral que se 
percibe en el ecocordiograma. El tratamiento con 
antibióticos en concentraciones allas suele ser eficaz, 


? ¿Cómo se contras la endocarditis? 
è 
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y soplo cardíaco. Suele ser causada por estreptococos alfahe- 
molíticos, habituales en la cavidad oral, aunque los enteroco- 
cos y los estafilococos también pueden producirla. Es proba- 
ble que la enfermedad se origine en un foco infeccioso situa- 
do en otra parte del cuerpo, como los dientes o las amigdalas. 
Los microorganismos liberados durante las extracciones den- 
tales o las amigdalectomias ingresan en la sangre y encuen- 
tran su camino al corazón. Una fuente más exótica de infec- 
ciones que ha conducido a casos de endocarditis ha sido la 
aplicación de “piercing” en el cuerpo, sobre todo en la nariz, 
la lengua e incluso los pezones. En condiciones normales estas 
bacterias serían eliminadas rápidamente de la sangre por los 
mecanismos defensivos del cuerpo pero en las personas cuyas 
válvulas cardíacas son anormales debido a malformaciones 
cardíacas congénitas o a enfermedades como la fiebre reumá- 
tica y la sífilis las bacterias se alojan en lesiones preexistentes 
y una vez dentro de las lesiones se multiplican y quedan atra- 
padas en coágulos sanguíneos que las protegen de los fagoci- 
tos y los anticuerpos. A medida que progresa la multiplica- 
ción y el coágulo aumenta de tamaño se desprenden fragmen- 
tos de codgulo que pueden obstruir los vasos sanguíneos o alo- 
jarse en los riñones. Con el tiempo la función de las válvulas 
cardíacas se deteriora. Si no se la trata con los antibióticos 
adecuados la endocarditis bacteriana subaguda es mortal en el 
transcurso de algunos meses. 

Un tipo de endocarditis bacteriana con una evolución pro- 
presiva más rápida es la endocarditis bacteriana aguda, que 
habitualmente es causada por Staphylococcus aureus. Los 
microorganismos se dirigen desde el sitio inicial de infección 
a las válvulas cardíacas normales o anormales y en ausencia 
de tratamiento, la destrucción rápida de las válvulas suele 
producir la muerte en un plazo de días o semanas. En ocasio- 
nes se utiliza la penicilina de modo profiláctico para prevenir 
la endocarditis durante procedimientos del tipo de las extrac- 
ciones dentales y las amigdalectomías pero con una eficacia 


Wegetaciones de fibrina y plaquetas 
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Durante los intervalos entre los paroxismos el paciente se 
siente bien. 

Muchos de los merozoítos liberados al romperse los eritroci- 
tos infectan a otros eritrocitos para proseguir el ciclo en la san- 
gre. 51 sólo el 1% de los eritrocitos contuviera parásitos ¡se 
podría estimar que en un momento dado un paciente con 
paludismo típico tendría en 100 000 000 000 de parásitos cir- 
culantes! Algunos de los merozoítos se diferencian en gameto- 
citos machos o hembras y cuando estas formas llegan al tracto 
digestivo de un mosquito que se está alimentando atraviesan 
un ciclo sexual que conduce a la formación de nuevos esporo- 
zoitos infectantes. El descubrimiento de este ciclo vital com- 
plejo del parásito causante del paludismo ha sido el resultado 
de la labor combinada de varias generaciones de científicos. 

Las personas que sobreviven al paludismo adquieren una 
inmunidad limitada. Aunque pueden reinfectarse, tienden a 
sufrir una forma menos grave de la enfermedad. Esta inmuni- 
dad relativa casi desaparece si la persona abandona un área 
endémica con sus reinfecciones periódicas. El paludismo es 
especialmente peligroso durante el embarazo porque está 
suprimida la inmunidad adquirida. 

Se están dedicando esfuerzos considerables a la búsqueda 
de una vacuna eficaz; en algunos casos se están realizando 
evaluaciones de campo. La fase de esporozoito es la de mayor 
interés como blanco para una vacuna porque su neutraliza- 
ción prevendría el establecimiento de la infección inicial. 
Una vacuna antipalúdica verdaderamente global tendría que 
controlar no sólo a P. falciparum sino también la disemina- 
ción, aunque más leve, de P. vivar. Existen problemas espe- 
ciales en el desarrollo de una vacuna contra el paludismo. Por 
ejemplo, al contrario de lo que sucede con la mayor parte de 
los patógenos virales o bacterianos, que son relativamente 
simples desde el punto de vista genético y permanecen casi 
sin cambios durante el curso de una infección, el parásito del 
paludismo tiene cuatro fases distintivas. Én estas fases hay 
cerca de 7 000 genes que pueden sufrir mutaciones. El resul- 
tado es que el parásito es muy eficaz para evadir la respuesta 
inmunitaria humana, 

Como ya se mencionó, la prueba diagnóstica más común 
para el paludismo es el frotis de sangre. Esto requiere un 
microscopio y pericia para la interpretación. Además, se reco- 
mienda la observación de más de 300 campos microscópicos 
en un portaobjetos, lo cual insume mucho tiempo. La 
Organización Mundial de la Salud alienta el desarrollo de 
pruebas diagnósticas para el paludismo que sean rápidas y 
económicas y requieran pericia mínima. 

Los fármacos antipalúdicos sirven para dos fines, a saber, 
para el tratamiento y para la profilaxis (prevención). El fár- 
maco original para el tratamiento de paludismo era la quini- 
na y muchos de los fármacos utilizados en la actualidad, como 
la cloroquina, la primaquina y la mefloquina, derivan de la 
quinina. La cloroquina es económica pero en muchas regio- 
nes con paludismo se ha desarrollado resistencia. La meflo- 
quina y la quinina a menudo se usan como alternativas en 
regiones con resistencia a la cloroquina. A las personas que 
viajan a reciones palúdicas se les suelen indicar dosis profilác- 
ticas de mefloquina (Lariam*) pero se les advierte acerca de 
las posibles efectos colaterales psicolágicos, que incluyen alu- 
cinaciones. Hay un uso creciente de derivados de la artemisi- 
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nina, el compuesto activo de una hierba utilizada tradicional- 
mente por los chinos para tratar la fiebre. Su acción es contra 
los pametocitos, la fase sexual del parásito que infecta los 
mosquitos. Incluso el antimicrobiano común para uso domés- 
tico triclosán ha resultado promisorio como fármaco antipa- 
lúdico. Esta es sólo una lista mínima de los agentes disponi- 
bles para la profilaxis y la farmacoterapia del paludismo. El 
costo y la resistencia a los fármacos seguirán representando 
un problema. En realidad, les probable que la aplicación más 
beneficiosa de los antipalúdicos siga siendo la profilaxis de las 
personas que viajan a las áreas palúdicas. 

El control eficaz del paludismo todavía no está a la vista. Es 
probable que requiera una combinación del control del vec- 
tor y los enfoques de la farmacoterapia e inmunológico. En la 
actualidad el método de control más prometedor es el uso de 
mosquiteros para camas tratados con insecticidas, porque el 
mosquito Anopheles se alimenta de noche. En las áreas con 
paludismo un dormitorio contendrá centenares de mosquitos, 
el l al 5% de los cuales son infecciosos. El gasto y la necesi- 
dad de una organización política eficaz en las áreas palddicas 
tal vez sean tan importantes para el control de la enfermedad 
como los adelantos en la investigación médica, 


LEISHMANIASIS 


La leishmaniasis es una enfermedad extendida y compleja 
que incluye varias formas clínicas. Los protezoos patógenos 
son de alrededor de 20 especies diferentes, a menudo clasifi- 
cadas en tres grupos por razones de simplicidad, Un grupo es 
Leishmania donovani que causa una leishmaniasis visceral en 
la que los parásitos invaden los órganos internos. Los grupos 
L. tropica y L. braziliensis crecen de modo preferencial a tem- 
peraturas más frias y causan lesiones de la piel o las mucosas. 
La leishmaniasis es transmitida por la picadura de moscas de 
la arena hembras, alrededor de 30 especies de las que se 
encuentran en gran parte del mundo tropical y alrededor del 
Mediterráneo. Estos insectos son más pequeños que los mos- 
quitos y a menudo penetran en la malla de red normal. Los 
mamiferos pequeños constituyen un reservorio no afectado de 
las protozoos. La forma infectante, el promastigoto, está en la 
saliva del insecto, Pierde su flagelo cuando penetra en la piel 
del mamifero al que afecta y se convierte en un ameastigoto que 
prolitera en las células fagociticas, sobre todo en localizacio- 
nes fijas en el tejido. Cuando el mosquito hematófago pica 
para alimentarse ingiere estos amastigotos y renueva el ciclo, 

Varios casos de leishmaniasis, sobre todo cutánea, sucedie- 
ron entre las tropas que luchaban en la Guerra del Golfo 
Pérsico, Alguna vez la enfermedad fue endémica en países del 
sur de Europa como España, Italia, Portugal y la Península 
balcánica, En esas regiones están empezando a reaparecer los 
casos ocasionales de leishmaniasis como enfermedad oportu- 
nista de personas infectadas por el HIV. 


INFECCIÓN POR LEISHMANIA DONOVAN 
(LEISHMANIASIS VISCERAL) 


La infección por Lelshmania donovani se produce en varios 
países tropicales, aunque el 90% de los casos sucede en la 
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2. El linfoma de Burkitt tiende a afectar a pacientes cuyo sistema 
inmunitario está debilitado, por ejemplo, por paludismo o 
SIDA. 


MONONUCLEOSIS INFECCIOSA (p. 690) 


3. La mononucleosis infecciosa es producida por el virus de EB. 

4. El virus se multiplica en las glándulas parótidas y está presente 
en la saliva. Causa proliferación de linfocitos atípicos. 

5. La enfermedad CS transmitida por la saliva de lias individuos 
infectados. 

6. El diagnóstico se establece mediante una técnica de inmuno- 
fluorescencia indirecta, 

Ta El virus de EB puede causat OMAS enfermedades, COMI cánceres 
y esclerosis en placas. 


INFECCIONES POR CITOMEGALOVIRUS 
(p. 691) 


8. El CMV (HHV—5} produce cuerpos de inclusión intranuclea- 
res y citomegalia de las células huésped. 

9, El CMV se transmite a través de la saliva y otros líquidos cor- 
porales, 

10. La enfermedad de inclusión citomegálica puede ser asintomáti- 
ca, una enfermedad leve o progresiva y mortal, Los pacientes 
inmunosuprimidos pueden padecer neumonía. 

11. Si el virus atraviesa la placenta puede causar infección congé- 
nita del feto, que produce deterioro del desarrollo mental, daño 


neurológico y parto con feto muerto, 


FIEBRES HEMORRÁGICAS VIRALES 
CLÁSICAS (p. 691) 


12. La fiebre amarilla es producida por el virus de la fiebre amari- 
lla. El vector es el mosquito Aedes aegypti. 

13. Los signos y los síntomas incluyen fiebre, escalofríos, dolor de 
cabeza, náuseas e ictericia. 

14. El diagnóstico se basa en la presencia de anticuerpos neutrali- 
zantes del virus en el huésped. 

15. No se dispone de ningún tratamiento pero hay una vacuna con 
virus vivos atenuadas. 

16. El dengue es producido por el virus del dengue y transmitido 
por el mosquito Aedes aegyptt. 

17. Los signos son fiebre, dolores musculares y articulares y enap- 
ción. 

18. Para controlar la entermedad es necesario eliminar al mosqui- 
Lo, 

19. La fiebre hemorrágica por dengue (FHD) puede causar shock. 


FIEBRES HEMORRÁGICAS VIRALES 
EMERGENTES (p. 692) 


20. Las enfermedades humanos causadas por los virus Marburg, 
Ebola y Lassa se observaron por primera vez a fines de la déca- 
da de 1960, 

21. El virus Ebola se encuentra en los murciélagos de la fruta: los 

| fiebre de Lassa SE encuentran en los roedores, 

22. Los roedores son los reservorios de los virus causantes de las fie- 
bres hemorrágicas argentina y boliviana. 


virus de 


23. El sindrome pulmonar por hantavirus y la fiebre hemorrágica 
con sindrome renal son causados por hantavirus. El virus se 
contrae con la inhalación de orina y heces secas de roedores. 
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ENFERMEDADES POR PROTOZOOS 
DE LOS SISTEMAS CIRCULATORIO 
Y LINFÁTICO (p. 693) 


ENFERMEDAD DE CHAGAS (TRIPANOSOMIASIS 
AMERICANA) (p. 693) 


l. Trypanosoma cruzi causa la enfermedad de Chagas. El reservorio 
incluye Varios animales silvestres. El Vector es un teduvides i, la 
vinchuca o “chinche besadora” (chinche gaucha). 

2. La PCR confirma el diagnóstico. 


TOXOPLASMOSIS (p. 695) 


3. La toxoplasmosis es producida por Toxoplasma gondii. 

4. T. gondi lleva a cabo la reproducción sexual en el tracto intes- 
tinal de gatos domésticos y los coquistes se eliminan en las 
heces del pato, 

5. En la célula huésped los esporozoitos se reproducen para formar 
taguizoltos o bradizoítos que invaden los tejidos. 

6. Los seres humanos contraen la infección al ingerir los taquizo- 
itos 0 los quistes tisulares en carne cocida de manera deficiente 
proveniente de un animal infectado o por el contacto con 
heces de gato. 

de Puede haber infecciones congénitas. Los signos y los síntomas 
incluyen daño cerebral grave o problemas de visión. 

8. La toxoplasmosis puede identificarse con pruebas serológicas 
pero la interpretación de los resultados es incierta. 


PALUDISMO (p. 696) 


9. Los signos y los síntomas de paludismo consisten en escalofrios, 
fiebre, vómitos y dolor de cabeza que ocurren con intervalos de 
¿a 3 dias. 

10. El paludismo es transmitido por el mosquito Anopheles. El agen- 
te causal es alguna de las cuatro especies de Plasmodium, 

LL. Los esporocoítos se reproducen en el hígado y liberan merozoí- 
tos en el torrente sanguíneo, donde infectan los eritrocitos y 
producen más merozoítos. 

12. A medida que los protozoos crean resistencia a fármacos como 
la cloroquina se desarrollan fármacos nuevos. 


LEISHMANIASIS (p. 698) 


13, Las especies de Leishmania, transmitidas por mosquitos de la 
arena, son la causa de la leishmaniasis. 

14. Los protozoos se reproducen en el higado, el bazo y los riñones. 

15, Para el Eratarmmienbo se usati compuestos de ATIT. 


BABESIOSIS (p. 699) 


16. La babesiosis es producida por el protozoo Babesia micron y 
transmitida a los seres humanos por las garrapatas. 


ENFERMEDADES POR HELMINTOS 
DE LOS SISTEMAS CIRCULATORIO 
Y LINFÁTICO (p. 699) 


ESQUISTOSOMIASIS (p. 701) 


l. Las especios del trematodo de la sangre Schistosoma CAUSAT la 
esquistosomiasis, 
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CUADRO 24.1 Enfermedades microbianas de las vias respiratorias altas 
Mieroorganismo Comentarios Tratamiento 

Enfermedades bacterianas : 

Epiglotitis Haemophilus influenzae Infamación de la epiglotis Antibióticos; mantenimiento 
de los vies aéreos per 
meables 

Prevención: vocuna anfi- 
Hib 
Faringitis esteptocócica Estreptococos, sobre todo Mucosas inflomadas de la faringe; Penicilina 
angina estreeptocócico) Streptococcus pyogenes diagnóstico por EIA 
Escarlatina Cepas de Streptococcus pyo Lo exotoxina estreptococica causa Penicilina y antitoxina 
genes productoras de toxina enrojecimiento de la piel y de la 
eritogénico lenguo; desprendimiento de la piel 
afectada 
Ditteria Connebocterium diphtheriae la exoloxina bacteriana Inferiere en Prevención: vocuna DTaP 
la sintesis de proteínas; daño el 
corazón, los riñones y otros rga 
nos; se lormon membranas en las 
fouces; tambien se produce la forma 
cutánea; el diagnóstico se realiza 
por el cultivo de las bacterias 
Otitis media Warios agentes, sobre todo las acumulaciones de pus en el odo Antibióticos de amplio 
Slaphylococeus aureus, media causan un aumento de la especiro 
Sfreplocaccus pneumoniae y po doloroso en la trompa de 
Haemophilus influenzae ustaquio 
Enfermedades virales 
Restriodo común Coronavirus, rinovitus Sintomas tamiliares de tos, estomudos Ninguno 


y secreción nasal 


ENFERMEDADES MICROBIANAS 
DE LAS VÍAS RESPIRATORIAS BAJAS 


Las vías respiratorias bajas pueden ser infectadas por varias de por bacterias. A esta categoría también pertenecen enferme- 
las bacterias y virus que infectan las vías respiratorias altas. dades menos conocidas como la psitacosis y la fiebre Q. 
Cuando están afectador los bronquios se produce una bron- 
quitis o bronquiolitis (véase fig. 24.2). Una complicación 
grave de la bronquitis es la neumonía, en la cual se compro- TOS FERINA 
meten los alvéolos. 

La infección por la bacteria Bordetella pertussis produce tos 


ENFERMEDADES BACTERIANAS ferina, también llamada tos convulsa o pertussis. B. pertussis 
DE LAS VÍAS RESPIRATORIAS BAJAS es un cocobacilo gramnegativo pequeño y aerobio estricto 
cuyas cepas virulentas poseen cápsula. Las bacterias se adhie- 

OBJETIVO DE APRENDIZAJE ren específicamente a las células ciliadas de la tráquea y des- 


pués de impedir su acción ciliar las destruyen de modo progre- 
e Mancionar el agente causal, los sintomas, las medidos de pre sivo (fig. 24.8). Esto impide el movimiento del moco por el 


vención, el tratamiento preferido y las pruebas pora la identifi sistema escalador mucociliar. B. pertussis produce varias toxi- 
coción de laboratorio de la tos ferina ha la luberculosis. nas. La citotoxna tragueal, un fragmento de la pared celular 

fija de la bacteria, determina el daño de las células ciliadas 

Las enfermedades bacterianas de las vías respiratorias bajas mientras que la toxina pertussis ingresa en el torrente sangui- 


incluyen la tuberculosis y varios tipos de neumonía causadas neo y se asocia con los síntomas sistémicos de la enfermedad. 
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Si bien se trata de una enfermedad de distribución mun- 
dial, en los Estados Unidos la mayoría de los casos de fiebre 
de Q se producen en los estados del oeste. La enfermedad es 
endémica en California, Arizona, Oregon y Washington. Se 
cuenta con una vacuna para el personal de laboratorio y otras 
personas de alto riesgo. La doxiciclina es el antibiótico reco- 
mendado para el tratamiento. Cuando el crecimiento dentro 
de los macrófagos en las infecciones crónicas determina que 
C. burnetii sea resistente, la actividad microbicida puede res- 
tablecerse por medio de la combinación de doxiciclina con 
cloroquina, un antipalúdico. 


MELIOIDOSIS 
OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


e Poder mencionar la etiología, el modo de transmisión y das sirr 
lomas de lo melicidosis. 


En 1911 se informó una enfermedad nueva entre los droga- 
dictos en Rangoon, Birmania (ahora Myanmar). El patógeno 
bacteriano, Burkholderia pseudomallei, es un bacilo eramnega- 
tive previamente ubicado en el género Pseudomonas. Como se 
asemejaba mucho a la bacteria que causa el muermo, una 
enfermedad que afecta a los caballos, esta enfermedad se 
denominó melioidosis (del griego melis [moquillo de los 
asnos] y eidos [semejante]). Ahora se la reconoce como una 
enfermedad infecciosa importante en el sudeste asiático y en 
el norte de Australia, donde el patógeno presenta una amplia 
distribución en los suelos húmedos. Se informan casos espo- 
rádicos en Africa, el Caribe, América Central y del Sur y 
Oriente Medio. También hay muchas especies de animales 
susceptibles. 

Desde el punto de vista clínico la melioidosis suele presen- 
tarse como una neumonía. En el sudeste asiático, la tasa de 
mortalidad es de alrededor del 50% y en Australia se aproxi- 
ma al 20%. Sin embargo, también puede aparecer como abs- 
cesos en varios tejidos del cuerpo que se asemejan a la fascitis 
necrosante (véase fig. 21.8), como una sepsis prave e incluso 
como una encefalitis. El modo de transmisión más frecuente 
es la inhalación, pero existen vías de infección alternativas 
como la inoculación a través de heridas punzantes y la inges- 
tión. Alrededor del 7% de los soldados estadounidenses que 
regresaron de Vietnam mostraban evidencias seroldgicas de 
exposición, la que fue máxima entre la tripulación de heli- 
cópteros, tal vez por inhalación. Los períodos de incubación 
pueden ser muy prolongados y todavía existen casos ocasiona- 
les de comienzo tardío que aparecen en esta población. Más 
recientemente se informaron varios casos en europeos 
expuestos durante el desastre del tsunami del Océano Indico 
de 2004, 

El diarnástico suele establecerse mediante el aislamiento 
del pardgeno de líquidos corporales. En áreas endémicas las 
pruebas serológicas son problemáticas debido a la amplia 
exposición a una bacteria no patógena similar. El tratamien- 
to con antibióticos tiene una eficacia incierta; el fármaco 
utilizado con más frecuencia es la cefrazidima, un B-lactá- 
mico. 
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ENFERMEDADES VIRALES 
DE LAS VÍAS RESPIRATORIAS BAJAS 


OBJETIVO DE APRENDIZAJE 


s Mencionar el agente causal, los sintomas, los medidos de pre 
vención y el irolamiento preferido de la neumonía viral, la 
infección par RSV y la gripe 


Para llegar a las vias respiratorias bajas e iniciar la enferme- 
dad un virus debe vencer las numerosas defensas del huésped 
que tratan de atraparlo y destruirlo. En 2003 apareció en 
China una enfermedad nueva, el SARS (del inglés severe 
acute respiratory syndrome, sindrome respiratorio agudo grave; 
véanse pp. 19-20), que se diseminó rápidamente a muchos 
países del mundo. Se sabe que infecrd a más de $ 000 perso- 
nas y que produjo la muerte de al menos 774, incluso en 
Canadá, antes de desaparecer. Aparentemente los reservorios 
del virus fueron pequeños animales exóticos comestibles de 
los mercados chinos y recientemente se lo ha encontrado en 
estado de latencia en el murciélago de herradura de China. 
Este caso ilustra el peligro de los virus respiratorios, como el 
virus influenza, que pueden originarse a partir de los reservo- 
rios animales y diseminarse con rapidez mediante los sistemas 
de transporte modernos. 


NEUMONÍA VIRAL 


La neumonía viral puede ser una complicación de la pripe, 
del sarampión o incluso de la varicela. Varios virus entéricos 
y otros virus pueden causar neumonía, pero los virus se aíslan 
y se identifican en menos del 1% de las infecciones de tipo 
neumonía porque pocos laboratorios están equipados de 
manera adecuada para estudiar la muestras clínicas en busca 
de virus. En los casos de neumonía en los que no se puede 
determinar la causa a menudo se da por sentada la etiología 
viral si se ha descartado la neumonía por micoplasmas. 


VIRUS SINCITIAL RESPIRATORIO (RSV) 


Es probable que el virus sincitial respiratorio (RSV) sea la 
causa más frecuente de enfermedad respiratoria viral en los 
lactantes. En los Estados Unidos hay alrededor de 4500 
muertes anuales por RSV, sobre todo en lactantes de ¿a 6 
meses. También puede causar una neumonía potencialmente 
mortal en los ancianos, en los que con frecuencia la neumo- 
nía viral se diagnostica erróneamente como una eripe. Las 
epidemias suceden durante el invierno y a comienzos de la 
primavera. Casi todos los niños se infectan alrededor de los 2 
años y alrededor del 1% de ellos requiere internación. Ya 
hemos mencionado que el RSV a veces se considera la causa 
de casos de oritis media. El nombre del virus deriva de su 
característica de causar fusión celular (formación de sincitios, 
tig. 15.7b) cuando crece en cultivos celulares. Los síntomas 
consisten en tos y sibilancias de más de una semana de dura- 
ción. La fiebre sólo aparece cuando hay complicaciones bac- 
terianas. En la actualidad se utilizan diversas pruebas seroló- 
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El quiste maduro contiene 


8 cuerpos intraquisticos. 


Cada trofozoita 
forma un quiste 
maduro. 


O Los trofozoitos 
se dividen. 


Cuerpos == 
intraquisticos 


El quiste se rompe 
y libera los cuerpos. 


© Los cuerpos dan 
O isa a los M 


— Eva Trofozoita 


FIGURA 24.21 Ciclo vital de Pneumocystis jiroveci, la causa de la neumonia por Pneumocystis. Durante mucho tiempo clasificado 
come un protozoo, ahora se lo considera un hongo pero tiene coracteristicas de ambos grupos. 


} ¿Qué valor tiene la clasificación adecuada de este microorganismo? 
a 


comprenden un sistema inmunitario dañado, cancer y diabe- 
tes. Como sucede con el tratamiento de la mayoria de las 
infecciones micótias sistémicas, sólo se dispone de una canti- 
dad limitada de fármacos antimicóticos, el más útil de los cua- 


tE 


En el cuadro 24.3 se resumen las enfermedades respiratorias 
microbianas que afectan las vias respiratorias bajas descritas 


les es la anfotericina P. 


en este capit ule. 


m Quistes 


(a) 


I 


mN (b) 


FIGURA 24.22 Pneumocystis jiroveci. (a) Guistes de P jiroveci de un extendido proveniente del tejido alveolar de un pulmón. {b} 
Estadio de trofozoito de P jirovecí que se adhiere a lo superficie de una célula epitelial del pulmón de un embrión de pollo. Las exter 
siones tubulares se usan pora extraer los nutrientes del huésped. 


1 um 


/ ¿La persona con estos quistes necesariamente tiene neumonía por Freumocystis? 
a 
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Enlermedades microbianas del aparato digestivo 


dientes. La introducción del azúcar de mesa o sacarosa en la 
dieta se correlaciona con el alto nivel actual de caries dental 
en el mundo occidental. Los estudios demostraron que la 
sacarosa, un disacárido compuesto por glucosa y fructosa, es 
mucho más cariogénica que la glucosa o la fructosa separadas 
(véase fig. 25.3). Las personas cuya dieta es rica en almidón 
(un polisacárido de la glucosa) tienen baja incidencia de 
caries dental, a menos que su dieta incluya también grandes 
cantidades de sacarosa. Se ha comprobado en forma experi- 
mental que los animales que no poseen gérmenes no desarro- 
llan caries aunque reciban una dieta rica en sacarosa. Estos 
experimentos demostraron la contribución de las bacterias a 
la formación de caries. 

La sacarosa predomina en la dieta occidental moderna. Sin 
embargo, si se la ingiere sólo con las comidas habituales, no 
supera los mecanismos de protección y reparación del cuerpo. 
La sacarosa que se ingiere entre las comidas es la más dañina 
para los dientes. Los alcoholes de azúcar, como el manitol, el 
sorbitol y el xilitol, no son cariogénicos; el xilitol inhibe el 
metabolismo de los carbohidratos en $. mutans. Estos alcoho- 
les de azúcar se utilizan para endulzar caramelos y gomas de 
mascar “sin azúcar”. 

Las mejores estrategias para prevenir la caries dental son la 
disminución del consumo de sacarosa, el cepillado, el uso de 
hilo dental, la limpieza profesional para eliminar la placa y el 
uso de flúor. La eliminación profesional de la placa y del tár- 
taro a intervalos regulares disminuye la progresión a la enfer- 
medad periodontal. Entre los enjuagues bucales que impiden 
la formación de placa la clorhexidina es el más eficaz. Sin 
embargo, son más importantes el cepillado adecuado y el uso 
de hilo dental. Los antiguos chinos realizaban enjuagues 
bucales con orina humana para mejorar la salud bucal. La 
orina tiende a disminuir la acidez pero no se recomienda el 
uso de esta medida preventiva. 


Diaea: Y 


Encia 
(gingiva) 


Hueso 

Cemento 

periodontal = Lee as. 
E Encias sanas 


CAPÍTULO 25 749 


ENFERMEDAD PERIODONTAL 


Incluso las personas que no desarrollan caries, con el trans- 
curso de los años pueden sufrir enfermedad periodontal y per- 
der sus dientes. Esta enfermedad incluye diversas afecciones 
que se caracterizan por la inflamación y degeneración de las 
estructuras que sostienen los dientes (fig. 25.5), Las raices de 
los dientes están protegidas por una cubierta de tejido con- 
juntivo especializado llamado cemento. Con la edad o con el 
cepillado agresivo repetido las encías retroceden y es más fre- 
cuente la formación de caries en el cemento. 


GINGIVITIS A 


En muchos casos de enfermedad periodontal la infección se 
limita a la encia o gingiva, Esta inflamación, llamada gingivi- 
tis, se caracteriza por el sangrado de las encias durante el cepi- 
lado (véase fig. 25.5). Por lo menos la mitad de la población 
adulta sufre esta afección. Se ha demostrado experimental- 
mente la aparición de gingivitis en pocas semanas si se inte- 
rumpe el cepillado y se deja acumular la placa. En estas 
infecciones predomina una combinación de estreptococos, 
actinomicetos y bacterias anaerobias gramnegativas. 


PERIODONTITIS 


La gingivitis puede progresar a una afección crónica llamada 
periodontitis, un trastorno insidioso que produce pocas 
molestias. Cerca del 35% de los adultos sufren periodontitis y 
su incidencia aumenta dado que mayor número de personas 
conservan sus dientes a edad avanzada. Las encías se inflaman 
y sangran con facilidad. En algunos casos se forma pus en 
sacos alrededor de los dientes (sacos periodontales; véase fig. 
25.5). A medida que la infección avanza progresa hacia los 


(3) Sacos perio 


FIGURA 25.5 Estadios de la enfermedad periodontal. @ Dientes firmes sostenidos por huesa y 
encios sanos. @ Las toxinas de lo ploca iritan las encías y producen gingivitis, @ Los dientes se 
separon de la encia Y Se forman sacos periodontales. @ La gingivitis progreso a periodontitis. Las 
toxinas destuyen la encía, el hueso que sostiene el diente y el cemento que protege a lo raíz. 


) ¿Cuál es la causa del “cepillo de dientes rosado"? 
6 
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trata de una reacción autoinmunitaria contra un componen- 
te lipidico del sistema nervioso que se asemeja a una molécu- 
la de superficie de la bacteria. 


ENFERMEDAD ULCEROSA PÉPTICA 
PROVOCADA POR HELICOBACTER 


En 1952 un médico australiano cultivó una bacteria micro- 
aerófila de forma espiralada obtenida de muestras de biopsia 
de pacientes con úlcera gástrica. Esta bacteria, que hoy se 
llama Helicobacter pylori, se considera responsable de la 
mayor parte de los casos de enfermedad ulcerosa péptica, un 
síndrome que incluye úlceras gástricas y duodenales. (El duo- 
deno es la primera porción del intestino delgado y mide algu- 
nos centímetros de longitud.) En los países desarrollados del 
30 al 50% de la población está infectada; en otros países la 
tasa de infección es más elevada. Sólo un 15% de las perso- 
nas infectadas desarrollan úlceras, lo que indica que también 
intervienen factores del huésped. Por ejemplo, las personas 
con sangre del tipo Ó son más susceptibles, al igual que en el 
cólera. H. pylori se considera también una bacteria carcinó- 
gena. Cerca del 3% de las personas infectadas desarrollan 
cáncer gástrico, una patología que no se presenta en las per- 
sonas no infectadas. 

La mucosa del estómago contiene células secretoras de 
jugo gástrico con enzimas proteolíticas y ácido clorhídrico 
que activa a estas enzimas, Además existen células especiali- 
zadas que producen una capa de moco que protege al estóma- 
go de la autodipestión. Si esta defensa se interrumpe se pro- 
duce inflamación del estómago (gastricis). Esta inflamación 
puede progresar y formar una zona ulcerada (fig. 25.14). 
Gracias a una interesante adaptación H. pylori es capaz de 
multiplicarse en el medio altamente ácido del estómago, que 
es letal para la mayoría de los microorganismos. H. pylori 
produce grandes cantidades de una ureasa muy eficaz. Esta 
enzima convierte la urea en amoníaco, un compuesto alcali- 
no, y así produce un pH elevado en la zona en la que se 
reproduce la bacteria. 

La erradicación de H. pylori con antibióticos por lo general 
elimina la úlcera péptica. Existen varios antibióticos eficaces, 
que se administran combinados, En muchos casos se utiliza el 
subsalicilato de bismuto (Pepto-Bismol®), que también es efi- 
caz. Una vez eliminada la bacteria la tasa de recurrencia de la 
úlcera es del 2 al 4% anual. Puede producirse una reinfección 
originada en diversas fuentes del ambiente pero en zonas con 
buenas condiciones de higiene esto es menos probable; hay 
datos que indican que la infección por H. pylori está desapa- 
reciendo lentamente en los países desarrollados, 

Las pruebas diagnósticas más confiables son la biopsia y el 
cultiva del microorganismo. La prueba de urea en el aliento 
es un enfoque diagnóstico interesante. El paciente ingiere 
urea radiactiva y si luego de 30 minutos se detecta CO, 
radiactivo en el aliento el resultado es positivo. Esta prueba 
es útil para determinar la efectividad del tratamiento anti- 
biótica porque un resultado positivo indica la presencia de 
H. pylori vivos. Los estudios de las heces que permiten detec- 
tar la presencia de antígenos (no de anticuerpos) de H. pylo- 
ti son útiles para el seguimiento luego del tratamiento. Este 
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es el estudio no invasivo de elección, en especial en los 
niños. Las pruebas serológicas para detectar anticuerpos son 
baratas, pero no permiten determinar la erradicación de la 
bacteria. 


GASTROENTERITIS POR YERSINIA 


Otros patógenos intestinales que se identifican cada vez con 
mayor frecuencia son Yersinia enterocolitica y Y. psewdotebercu- 
losis. Estas bacterias pramnegarivas habitan en el intestino de 
muchos animales domésticos y se transmiten en la carne y la 
leche. Ambas especies se distinguen por su capacidad de cre- 
cera temperaturas de refrigeración de 4 °C. Esta capacidad les 
permite multiplicarse en sangre de donantes refrigerada hasta 
que sus endotoxinas puedan producir shock en el receptor. En 
ocasiones Yersinia fue la causa de reacciones graves por conta- 
minación de sangre transftundida. 

Estos patógenos producen gastroenteritis por Yersinia o 
yersiniosis, Los síntomas son diarrea, fiebre, cefalea y dolor 
abdominal. El dolor puede ser tan intenso como para condu- 
cir al diagnóstico erróneo de apendicitis. El diagnóstico se 
realiza mediante el cultivo del microorganismo, que luego se 
puede evaluar con estudios serológicos, En el adulto la yersi- 
niosis se cura en l a 2 semanas; en los niños la enfermedad 
puede ser más prolongada, El tratamiento antibiótico y la 
rehidratación oral son eficaces. 


GASTROENTERITIS POR CLOSTRIDIUM 
PERFRINGENS 


Clostridium perfringens, que en los Estados Unidos produce 
una de las formas más frecuentes de intoxicación alimentaria 
a veces no reconocida, es un bacilo grampositivo anaerobio 
estricto de gran tamaño y formador de endosporas. Esta bac- 
teria también es responsable de la gangrena gaseosa humana 
(véase cap. 23, p. 682). 

La mayoría de los brotes de gastroenteritis por Clostri- 
dium perfringens se asocian con carne o con estofados de car- 
ne contaminados con contenido intestinal del animal duran- 
te la matanza. En estos alimentos el patógeno satisface sus 
requerimientos nutricionales de aminoácidos y con la coc- 
ción de la carne el nivel de oxigeno desciende y permite el 
crecimiento de los clostridios. Las endosporas sobreviven a 
casi todos los tipos de cocción clásicos, y el tiempo de gene- 
ración de la bacteria vegetativa es menor de 20 minutos en 
condiciones ideales. En consecuencia, en alimentos que se 
mantienen sin refrigerar antes de servirse o que no están refri- 
gerados en forma suficiente pueden multiplicarse grandes 
poblaciones con rapidez. 

El microbio crece en el tubo digestivo y produce una exo- 
toxina que causa los síntomas típicos de dolor abdominal y 
diarrea. La mayoría de los casos son leves y autolimitados y 
no se diagnostican. El tratamiento indicado es la rehidrata- 
ción oral. Los síntomas suelen aparecer de 8 a 12 horas des- 
pués de la ingestión. El diagnóstico se basa en el aislamien- 
to y la identificación del parógeno en muestras de materia 
fecal, 
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HBV disponible utiliza antígeno HB, producido por una leva- 
dura con métodos de ingeniería genética. Se recomienda la 
vacunación de las personas con alto riesgo de contagio, como 
trabajadores de la salud expuestos al contacto con sangre o sus 
productos, personas sometidas a hemodiálisis, pacientes y per- 
sonal de instituciones de salud mental, personas que consu- 
men drogas intravenosas y hombres homosexuales activos. 

El tratamiento de la infección crónica por HBV es limita- 
do y no es curativo. La lamivudina (un nucleótido sintético 
análogo de la citosina) combinada con alfa-interferón (IFN- 
a) es costosa pero produce una mejoría en un gran número de 
pacientes. Recientemente se aprobó otro análogo de los 
nucleósidos, adefovir dipivoxilo. Se cree que reemplazará al 
IFN- Se están realizando estudios clínicos con varias drogas 
similares. El trasplante hepático suele ser una opción final de 
tratamiento. 


HEPATITIS E 


En la década de 1960 apareció una nueva forma de hepatitis 
transmitida por transfusiones, la hepatitis C. Esta nueva 
forma de hepatitis se convirció en la única transmisible por 
transfusiones puesto que los estudios de detección permiten 
eliminar el HBV en la sangre que se va a transfundir. El des- 
arrollo posterior de pruebas seroldgicas para detectar anti- 
cuerpos contra el virus de la hepatitis C (HCV) permitió 
reducir también la transmisión del HCY. Sin embargo, existe 
un periodo de 70 a 80 días entre la infección y la aparición de 
anticuerpos contra HCV en sangre. Durante este período no 
se puede detectar la presencia de HCY en la sangre contami- 
nada y 1 de cada 100 000 transfusiones puede transmitir la 
infección. En la actualidad en los Estados Unidos es posible 
detectar la presencia de HCV en sangre 25 días después de la 
infección (véase el recuadro sobre la seguridad de las transfu- 
siones sanguíneas en la página siguiente). La prueba de PCR 
permite detectar el RNA viral l a 2 semanas después de la 
infección. 

El HCV posee una cadena simple de RNA y una cubierta. 
Es capaz de evadir el sistema inmunitario gracias a su rápida 
variación genética. Esta característica, sumada a la imposibi- 
lidad de cultivarlo in vitro, determina que sea difícil desarro- 
llar una vacuna eficaz. 

La hepatitis © ha sido descrita como una epidemia silen- 
ciosa que en los Estados Unidos causa la muerte de más per- 
sonas que el SIDA, La enfermedad muchas veces pasa inad- 
vertida y son pocas las personas que presentan síntomas en los 
primeros 20 años. Es probable que sólo se diagnostique la 
minoría de las infecciones. La hepatitis C por lo general se 
detecta en estudios de rutina, como los que se realizan para 
otorgar un seguro o para autorizar la donación de sangre. La 
mayoría de los casos, tal vez hasta el 85% de ellos, progresan 
a hepatitis crónica, un porcentaje mucho mayor que el aso- 
ciado con la hepatitis por HBV. Según las encuestas la infec- 
ción afecta al 1,8% de la población de los Estados Unidos, es 
decir a alrededor de 4 millones de personas. Cada año se 
infectan más de 100 000 personas y mueren más de 8 000. Un 
25% de los pacientes con infección crónica desarrollan cirro- 
sis o cáncer hepático. Se cree que la hepatitis C es la princi- 
pal causa de trasplante hepático. Las personas infectadas por 
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el HCY deben ser vacunadas contra el HAV y el HBW (exis- 
te una vacuna combinada) porque no pueden correr el riesgo 
de sufrir más daño hepático. 

La prevención de la infección por HCY se limita a mini- 
mizar la exposición; por ejemplo, se debe evitar compartir 
objetos como rasuradoras, cepillos de dientes, alicates para 
uñas, ete. Una fuente común de infección es el uso comparti- 
do de agujas por personas que consumen drogas intravenosas 
(más del 80% de estas personas están infectadas por el HCV}. 
En un caso excepcional la enfermedad fue transmitida por un 
recipiente de inhalación de cocaína compartido. En más de 
un tercio de los casos no se puede determinar si la transmisión 
se produjo a través de sangre contaminada, contacto sexual o 
algún otro medio, 

El tratamiento de elección es una nueva combinación de 
fármacos, peginterierón alfa-2A (interferón conjugado con 
polietilenglicol, que tiene una concentración en sangre más 
prolongada) y ribavirina. Las desventajas consisten en que es 
un tratamiento muy costoso y se debe urilizar durante meses. 
Además tiene muchos efectos adversos que pueden ser graves. 
Sin embargo, en muchos casos se logra la erradicación com- 
pleta del HCV. 


HEPATITIS D (DELTA) 


En 1977 se descubrió un nuevo virus causante de hepatitis en 
portadores de HBV; el descubrimiento tuvo lugar en Italia y 
el virus hoy se conoce como virus de la hepatitis D (HOW). 
Entre los pacientes infectados por HBV que además eran por- 
tadores de este antígeno delta existía una mayor incidencia de 
daño hepático prave y una tasa de mortalidad mucho mayor 
que en los pacientes infectados por el HBV solamente. Con 
el tiempo se supo que la hepatitis D puede presentarse como 
hepatitis aguda (sobreinfección) o crónica (supermfección). En 
casos de hepatitis B aguda autolimitada la coinfección por 
HOV desaparece al eliminarse el HBW y la enfermedad es 
similar a una hepatitis B aguda típica. Sin embargo, si la 
infección por HBW se vuelve crónica la sobreinfección por 
HOV se acompaña de daño hepático progresivo y la tasa de 
mortalidad es varias veces mayor que en la infección por 
HEY solo. 

La epidemiologia de la hepatitis D se vincula con la de la 
hepatitis B. En los Estados Unidos y en el norte de Europa la 
enfermedad predomina en grupos de alto riesgo, como los 
consumidores de drogas intravenosas. 

El HOV está formado por una cadena simple de RNA que 
es más corta que en cualquiera de los otros virus que infectan 
a los animales. La partícula por si misma no es capaz de cau- 
sar infección. Se vuelve infecciosa cuando la cubierta exter- 
na del antígeno HB Ag, cuya formación es controlada por el 
genoma del HB, cubre el núcleo proteico del HOW (el anti- 
geno delta) (véase fig. 23.16). 


HEPATITIS E 


La hepatitis E se transmite por vía tecal-oral, igual que la hepa- 
riris A, y ambas son similares desde el punto de vista clínico, El 
patógeno, conocido como virus de la hepatitis E (HEV), es endé- 
mico en zonas con malas condiciones sanitarias, en especial en 
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INTRODUCCIÓN íp. 745) 


1. 


2. 


Las enfermedades del aparato digestivo son la segunda causa de 
morbilidad en los Estados Unidos. 

Las enfermedades del aparato digestivo son secundarias a la 
ingestión de microorganismos o sus toxinas junto con los ali- 
mentis Y el Aud. 

El ciclo de transmisión fecal-oral se puede interrumpir median- 
Be uti sistema adecuado de tratamiento de las Ads residuales, 
la desinfección del agua para bebes y la preparación y el alma- 


cenamiento correctos de los alimentos, 


ESTRUCTURA Y FUNCIÓN DEL APARATO 
DIGESTIVO íp. 746) 


1. 


El tubo digestivo o canal alimentario está formado por la boca, 
la faringe, el esófago, el estómago, el intestino delgado y el 
intestino grueso. 

En el tubo digestivo, con la avuda de la acción mecánica y qui- 
mica de las estructuras accesorias, las grandes moléculas de ali- 
mento se descomponen en moléculas más pequeñas que pueden 
ser transportadas por la sangre o la linfa a las células del cuer- 
po. 

Las heces, los restos sólidos de la digestión, se eliminan por el 
ars, 


MICROFLORA NORMAL DEL APARATO 
DIGESTIVO ip. 746) 


Gran número de bacterias colonizan la boca. 

El estómago y el intestino delgado tienen pocos microorganis- 
mos residentes. 

Las bacterias del intestino grueso ayudan a degradar los alimen- 
tos y a sintetizar vitaminas. 

Hasta un 40% de la masa fecal está formada por células micro- 
bianas, 


ENFERMEDADES BACTERIANAS 
DE LA BOCA (p. 747) 


CARIES DENTALES (p. 747) 


la 


Ze 


La caries dental comienza con la erosión del esmalte dental y la 
dentina que deja la pulpa expuesta a la infección bacteriana. 
Streptococcis mutans, que se encuentra en la boca, utiliza saca- 
rosa para formar dextrano a partir de la glucosa y ácido láctico 
a partir de la fructosa. 

Las bacterias se adhieren a los dientes y producen dextrano, que 
se adhiere y forma la placa dental. 

El ácido producido durante la fermentación de los carhohidra- 
bos destruye el esmalte dental en el sitio de la placa, 

Los bacilos grampositivos y las bacterias hilamentosas pueden 
penetrar en la dentina y la pulpa. 


RESEÑA DE ESTUDIO 


6. Los carbohidratos como el almidén, el manitol, el sorbitol y el 
xilitol no son utilizados por las bacterias cariogénicas para pro- 
ducir dextrano y no promueven las caries dentales. 

7. Las caries se pueden prevenir restringiendo la ingestión de saca- 
rosa v eliminando la placa. 


ENFERMEDAD PERIODONTAL ip. 749) 


8. La caries del cemento y la gingivitis son causadas por estrepto- 
cocos, actinomicetos y bacterias eramnegativas anaerobias. 

9. La enfermedad crónica de las encías (periodenticis} puede des- 
truir el hueso y provocar la pérdida de los dientes; la periodon- 
titis es una respuesta inflamatoria a una variedad de bacterias 
que crecen en las encías. 

10. La gingivitis ulcerosa necrosante aguda a menudo es causacla 
por Prevotella intermedia. 


ENFERMEDADES BACTERIANAS 
DEL TUBO DIGESTIVO (p. 750) 


l. El crecimiento de un patógeno en el tubo digestivo produce 
infección gastrointestinal. 

2. El período de incubación varia de 12 horas a 2 semanas. Los 
sintomas de infección casi siempre incluyen fiebre. 

3. La intoxicación bacteriana es causada por la ingestión de toxi- 
nas bacterianas preformadas. 

4. Los sintomas aparecen de | a 48 horas después de la ingestión 
de la toxina. La intoxicación por lo general no se acompaña de 
fiebre. 

5. La infección y la intoxicación producen diarrea, disentería o 
gastroenteritis. 

6. Estas afecciones se tratan con reposición de liguidos y electri- 
litos. 


INTOXICACIÓN ALIMENTARIA POR ESTAFILOCOCOS 
(ENTEROTOXICOSIS ESTAFILOCOCICA) (F 751) 


7. La intoxicación alimentaria por estafilococos es causada por la 
ingesción de una enterotoxina producida en alimentos mal 
conservados. 

8. 5. aureus se inocula en los alimentos durante su preparación. La 
bacteria se multiplica y produce enterotoxina en los alimentos 
almacenach 4 A temperaturi ambien be. 

9. La cocción de los alimentos durante 30 minutos no es suficien- 
te para desnaturalizar la exotoxina. 

10. Las fuentes más frecuentes de enterotoxicosis estafilocócica son 
los alimentos con presión osmótica elevada y los que no se con- 
sumen inmediatamente después de la cocción. 

11. El diagnóstico se basa en los síntomas clínicos. De | a 6 horas 
después de la ingestión aparecen náuseas, vómitos y diarrea, 
yug duran alrededor de 14 horas. 

12. Las pruebas de laboratorio para identificar la presencia de $, 
aureus en los alimentos permiten rastrear la fuente de infección. 

13. Existen estudios serológicos que permiten detectar la presencia 
de toxinas en los alimentos. 
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Enfermedades microbianas 
de los aparatos urinario 
y genital 


El aparato urinario está compuesto por órgonos que regulan la 
composición química y el volumen de la sangre y como resullado 
excretan la mayoria de los productos residuales nitrogenados y 
del aqua. Debido o que proporciona una salida al ambiente exte- 
rior, el aparato urinario es própenso a los infecciones por los con- 
tactos externos. La mucosa que recubre el aparato urinario es 
húmedo y cuando se la compara con la piel se comprueba que 


favorece más el crecimiento bacteriano; 


El aparato genital o reproductor compare varios de los órganos. 
del aparato urinario. Su función es producir gametos para propa: 
gor la especie y, en lo mujer, mantener y nutrir al embrión en 
desarrollo y al feto. De igual modo que el aparato urinario, pro- 
porciona una comunicación con el medio externo y por consi 
guiente es propenso a las infecciones. Esto es especialmente cier 
la porque a menudo hoy contacto sexual intimo que facilita el inter- 
cambio de palógenos microbianos ente: individuos, Par consi- 
guiente, no es sorprendente que ciertos patógenos se hayan adap- 
tado a este ombiente y al modo de transmisión sexual, lo que en 
muchos casos ha determinado que sean incapaces de sobrevivir 
en ombientes mås inhóspitos. 


Leptospira interrogans, Estos patógenos bacterianos firmemente enrollados 
causan la enfermedad conocida como leptospirosis, que suele transmitirse a 


los seres humanos por contacto con agua contaminada por orina de animales 
infectados, 
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FASE PRIMARIA DE LA SIFILIS 


En la fase primaria de la enfermedad el sieno inicial es un 
chancro pequeño de base dura, o úlcera, que suele aparecer 
en el sitio de la infección 10 a 90 días después de la exposi- 
ción, cerca de 3 semanas en promedio (fig. 26.1 la). El chan- 
cro es indoloro y se forma un exudado seroso en el centro. 
Este líquido es altamente contagioso y contiene muchas espi- 
raquetas que se ven con el microscopio de campo oscuro. En 
un par de semanas esta lesión desaparece. Ninguno de estos 
síntomas causa molestias; de hecho, en muchas mujeres pasa 
completamente inadvertida la presencia del chancro, que 
normalmente se encuentra en el cuello uterino. En los hom- 
bres a veces el chancro se forma en la uretra y no es visible, 
Durante esta fase las bacterias ingresan en el torrente sangui- 
neo y en el sistema lintático, que las discribuyen ampliamen- 
te por el organismo. 


FASE SECUNDARIA DE LA SÍFILIS 


Varias semanas después de la fase primaria (la duración exac- 
ta del período varia) la enfermedad entra en su fase secunda- 
ria, caracterizada sobre todo por erupciones cutáneas de 
aspecto variado (fig. 26.116). El daño producido en los teji- 
dos en esta fase y la fase terciaria posterior es causado por una 
respuesta inflamatoria a los inmunocomplejos circulantes que 


(a) Chancro de la fase primaria en la zona genital de un hombre 


{c} Gomas de la fase terciaria en la parte dorsal de un brazo; 
rara vez se observan estos gomas en la actualidad en 
la era de los antibióticos. 
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se forman en diversos sitios del cuerpo. Otros síntomas fre- 
cuentes consisten en la presencia de placas por pérdida de 
pelo, malestar general y ficbre de baja intensidad. La erupción 
está ampliamente distribuida en la piel y también se encuen- 
tra en las mucosas de la boca, las fauces y el cuello uterino. 
En esta tase las lesiones cutáneas contienen muchas 
espiroquetas y son muy infecciosas. Los dentistas y otros traba- 
jadores sanitarios que entran en contacto con líquidos proce- 
dentes de estas lesiones pueden infectarse con facilidad con las 
espiroquetas que entran a través de lesiones diminutas de la 
piel. Este tipo de transmisión no sexual es posible pero como 
estos microorganismos no sobreviven mucho tiempo en el 
ambiente, es muy poco probable que se transmita a través de 
objetos como los asientos de los inodoros. La sífilis secundaria 
es una enfermedad subrepticia; al menos la mitad de los 
pacientes con esta fase no pueden recordar ninguna lesión. 


PERÍODO DE LATENCIA 


Los síntomas de la sífilis secundaria disminuyen después de 
algunas semanas y la enfermedad entra en un período de laten- 
cia. Durante este período no hay síntomas. Después de 2 a 4 
años de larencia la enfermedad no suele ser infecciosa, salvo 
en lo que se refiere a la transmisión de la madre al feto. La 
mayoría de los casos no progresan más allá de la fase de laten- 
cla, incluso sin tratamiento. 


i 


(b) Lesiones eruptivas de la sifilis secundaria en la palma de la 
mano; cualquier zona de la superficie del cuerpo puede estar 
afectada por estas lesiones. 


FIGURA 26.11 Lesiones caracteristicas asociadas con las 
diversas fases de la sifilis. 


) ¿Cómo se distinguen las fases primaria, secundaria y terciaria de la 


la 
E sifilis? 
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CUADRO 26.1 


Enfermedad Mictoonganisma Sintomas 
Enfermedades virales del aparato genital 
Herpes genital Virus herpes simple de 


tipo 2; virus herpes sim 
ple de tipo | 


Wernugos genitoles Papilomavirus humano 


SIDA Véase cop. 19, 
pp. 566-576 


Enfermedades micóticas del aparato genital 


Candidiasis Candida albicans 


Vesiculas dolorosas an 
Zonas genitales 


Verugas en zonos genitales As 


Prurite vaginal intense: Huje 
vaginal omarillenio, con 
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Enfermedades microbianas de los aparatos urinario y genital (Cont.) 


Diagnóstico Tretamiento 


Enzimolnmunoensayos; Aciclovir! vacuna 
inmunofuorescencia; preventivo en 
PCR ensayos clínicos 


Podotilox: imiquimod 
Vacuna preventiva 
en ensayos clínicos 


to microscópico 
le los células infecto- 
das; PCR para identifi 
cor los cepas virales 


Clotrimazal: 


Examen microscópico 
Huconazal 


olor a levaduras 


Enfermedades del aparato genital por protozoos 


Tricomoniasis Trichomonas vaginalis 


verdoso 


Prurito vaginal; Huja amarillo Examen microscópico; 


Metronidazol 
sondas de DIA; anti- 
cuerpos monoclonales 


RESEÑA DE ESTUDIO 


INTRODUCCIÓN (p. 785) 


1. El aparato urinario regula la composición química y el volumen 
sangu ined y excreta desechos nitrogenados Y agua. 

2. El aparato genital produce los gametos para la reproducción y, 
en la mujer, favorece el crecimiento del embrión. 

3. Las enfermedades microbianas de estos sistemas pueden ser 
resultado de la infección adquirida a partir de una fuente exter- 
na o de la infección oportunista causada por miembros de la 
microflora normal. 


ESTRUCTURA Y FUNCIÓN DEL APARATO 
URINARIO (p. 786) 


1. La orina es transportada desde los riñones hasta la vejiga a tra- 
vés de los uréteres y se elimina a través de la uretra. 

2. Las válvulas impiden que la orina refluya hacia la vejiga y los 
Ties, 

3. La acción de lavado mecánico de la orina y la acidez normal 
tienen algún valor antimicrobiano. 


ESTRUCTURA Y FUNCIÓN 
DEL APARATO 
GENITAL (p. 786) 


1. El aparato genital femenino está formado por dos ovarios, dos 
trompas de Falopio, el útero, el cuello uterino, la vagina y los 
órganos penitales externos. 

2. El aparato genital masculino está formado por dos testículos, 
conductos, glándulas adicionales y el pene; el líquido seminal 
abandona el cuerpo a través de la uretra, 


MICROFLORA NORMAL 
DE LOS APARATOS 
URINARIO Y GENITAL (p. 786) 


1. La vejiga y el aparato urinario alto son estériles en condiciones 
normales. 

2. Los lactobacilos dominan la microflora vaginal durante los 
años reproductivos. 

3. La uretra masculina suele ser estéril. 
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yz (Gas nitrógeno wid 


= 
Fe libra en la atmósiara 


ENA 


Descomposición 


de 
e DER : - Azotobacter HER 
PR Proteinas "y no simbióticos, | | Fijación 
re de células pm Bajjerinekia, industrial como 
| E ; | cianobacterias, | |_tertilizantes 
ON ee Ai LA po Clostridium 


Organismos en 
descomposición 
(bacterias aerobias 
y anaerobias 
y hongos) 


Asimilación 
anon, —— 


Rhizobium 
simbidtica, 
Bradprhizobiurn 


Bacterias desnitrificantes 
(Pseudomonas, 
Bacillus licheniformis, 


Paracoccus 
denitnicans 


y otras) 
Desnitrificación ÑitratoS” 


Referencias 
EJ Amonificación 
E Fijación 


E MNitrificación 
Desnitrificación 


FIGURA 27.4 Ciclo del nitrógeno. El nitrógeno atmosférico sufre fijación, nitrificación y desnitrificación. Los 
nilralos asimilados por plantas y animoles luego de la nitrificación sufren descomposición, amonificación y 


nuevamente nitrificación 


) (Que procesos realizan exclusivamente las bacterias? 
* 


Las bacterias y las plantas utilizan los iones amonio de esta 
secuencia de reacciones para la síntesis de aminoácidos. 


NITRIFICACIÓN 


La siguiente secuencia de reacciones en el ciclo del nitrógeno 


es la oxidación del nitrógeno en ión amonio y la producción 
de nitrato. Este proceso se denomina nitrificación. En el 
suelo se encuentran las bacterias nitrificantes autótrofas, 
como las de los géneros Nitrosomonas y Nitrobacter. Estos 
microbios obtienen energía por oxidación del amoníaco o de 
las nitritos. En la primera etapa las nitrosomonas convierten 
el ión amonio en nitrito: 


Nitrosomonas 
NH; ——————> 


lón amonio 


NO, 


lån nitrito 


En la segunda etapa las nitrobacterias oxidan el nitrito en 
nitrato: 


Nitrobacter 
NO- ———> NO, 
lön nitrito lán nitrato 


Las plantas tienden a utilizar el nitrato como fuente de nitró- 
geno para sintetizar sus proteínas porque el nitrato es muy 
móvil en el suelo y llega a las raíces con más facilidad que el 
amonio. Los iones de amonio constituirian una fuente de 
nitrógeno más eficiente porque requieren menos energía para 
ser incorporados en las proteínas, pero estos iones positivos 
están unidos a partículas de arcilla negativas en el suelo, 
mientras que los iones de nitrato negativos están libres. 


DESNITRIFICACIÓN 


El nitrógeno que se forma en la nitrificación está oxidado y 
no posee energía biológicamente utilizable. Sin embargo, los 
microorganismos que metabolizan otras fuentes de energía 
orgánicas pueden utilizarlo como aceptor de electrones en 
ausencia de oxígeno atmosférico (véase respiración anaerobia 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


You have either reached a page that is unavailable for viewing or reached your viewing limit for this 
book. 


En la naturaleza los microorganismos rara vez viven en colo- 
nias aisladas de una sola especie como las que se ven en el 
laboratorio. La mayoría de ellos viven en comunidades de 
limo llamadas biopelículas. Esto se empezó a apreciar gracias 
al microscopio confocal (véase p. 64) que permite visualizar 
la estructura tridimensional de la biopelícula. Las bacterias 
coordinan sus actividades y se agrupan en comunidades gra- 
cias a la denominada “detección de quorum” (quorum sen- 
sing), lo que les permite obtener beneficios similares a los de 
los organismos pluricelulares (véase el recuadro del capítulo 
3, página 57). Por lo tanto, las biopelículas no son simples 
capas de limo bacteriano sino sistemas biológicos; las bacte- 
rias se organizan en comunidades funcionales coordinadas. 
Las biopelículas se adhieren a una superficie, que puede ser 
una roca en un estanque, un diente humano (placa bacteria- 
na) o una mucosa. Sin embargo, algunas comunidades de bio- 
peliculas están unidas en cúmulos de partículas bacterianas 
flotantes. Un ejemplo de ellas es el floc que se forma en cier- 
tos tipos de tratamiento de aguas residuales (véase fig. 27.22). 
Dentro de la comunidad de una biopelícula las bacterias pue- 
den compartir nutrientes y refugiarse para evitar factores 
nocivos del ambiente como la desecación, los antibióticos y 
el sistema inmunitario humano. La gran proximidad de los 
microorganismos en la biopelicula también podría facilitar la 
transferencia de información genética, por ejemplo a través 
de la conjugación. 

La biopelícula comienza a formarse cuando una bacteria 
acuática libre (plancton) se adhiere a una superficie. El creci- 
miento de estas bacterias en una monocapa gruesa uniforme 
crearía una superpoblación y generaría escasez de nutrientes 
en las capas más profundas y acumulación de residuos tóxicos. 
En las comunidades de la biopelicula las bacterias evitan estos 
problemas mediante la formación de estructuras similares a 


Cúmulos de bacterias 
adheridas a la superficie 


Migración de 
“un cúmulo 
de bacterias 


Corriente de agua 


Superficie 


(a) La corriente de agua (flecha azul) se desplaza entre 
los pilares de limo formados por la proliteración de 
bacterias adheridas a las superficies sólidas, Esto permite un 
acceso eficiente a los nutrientes y la eliminación de productos 

de desecho bacterianos. Bacterias formadoras de limo individuales 
o agrupadas se desprenden y se trasladan a nuevas ubicaciones. 


FIGURA 27.11 Biopelículas. 


/ ¿Cómo se llama la biopelicula que se forma sobre los dientes? 
a 


e 
100 um 
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pilares (fig. 27.11la) con canales intermedios a través de los 
cuales penetra el agua que aporta nutrientes y se lleva las sus- 
tancias residuales, Esto constituye un sistema circulatorio pri- 
mitivo. En ocasiones bacterias aisladas o agrupaciones de 
limo se establecen en una nueva ubicación y la biopelícula se 
extiende. Una biopelícula por lo general está compuesta por 
una capa superficial de unos 10 um de espesor con pilares que 
se extienden hasta 200 um por encima de ella. En aguas de 
flujo rápido las biopelículas pueden adoptar la forma de ser- 
pentinas filamentosas adheridas al extremo en dirección a la 
corriente. 

Las bacterias de las biopeliculas pueden desempeñar fun- 
ciones complejas en forma cooperativa. For ejemplo, el apa- 
rato digestivo de los rumiantes necesita por lo menos cinco 
tipos diferentes de especies microbianas para descomponer la 
celulosa. Los microbios del aparato digestivo de esos animales 
se encuentran en comunidades agrupadas en biopelículas. Las 
biopeliculas también son esenciales para el funcionamiento 
adecuado de los sistemas de aguas residuales, a los que nos 
referiremos en este capítulo, Sin embargo, también pueden 
representar un problema en las cañerías (fig. 27.11b). 

Las biopelículas constituyen un factor importante para la 
salud humana. Por ejemplo, los microbios de las biopelículas 
son 1 000 veces más resistentes a los microbicidas. Los exper- 
tos de los Centers for Disease Control and Prevention (CDC) 
de los Estados Unidos estiman que el 65% de las infecciones 
bacterianas humanas se relacionan con biopelículas. Es proba- 
ble que la mayoría de las infecciones intrahospitalarias se vin- 
culen con biopelículas presentes en catéteres (véase fig. 21.3). 
En casi todos los instrumentos médicos de uso interno, inclui- 
das las válvulas cardíacas mecánicas, se forman biopelículas. 
Muchas enfermedades se relacionan con biopelículas (por 
ejemplo con las formadas por hongos como Candida) y algunas 


(b) Biopelicula bacteriana formada sobre una superficio 
de acero en un periodo de dos meses sobre un 

sistema industrial de provisión de agua. Los grandes cuerpos 
wales son diatomeas atrapadas en la biopelicula adherente. 
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nitrógeno y el fósforo, se basa sobre todo en el tratamiento 
físico y químico y no en el biológico, El fósforo se precipita 
al combinarse con sustancias químicas como cal, alumbre y 
cloruro de hierro, Se utilizan filtros de arena fina y carbón 
activado para eliminar pequeñas partículas y sustancias qui- 
micas disueltas, El nitrágeno se convierte en amoníaco y se 
libera al aire en torres depuradoras. Algunos sistemas estimu- 
lan la formación de gas nitrógeno volátil por acción de las 
bacterias desnitrificantes. Por último se agrega cloro al agua 
purificada. 

El tratamiento terciario permite obtener agua potable, pero 
el proceso es muy costoso. El tratamiento secundario es más 
económico pero el agua resultante sigue conteniendo conta- 
minantes. Se está investigando mucho para tratar de diseñar 


plantas de tratamiento secundario en las que se pueda utilizar 


el efluente para riego, Esto eliminaría una fuente de contami- 
nación del agua, brindaría nutrientes a las plantas y disminui- 
ría la demanda de agua, que ya es escasa. El suelo al que se 
aplicará esta agua actuaría como filtro de goteo para eliminar 
sustancias químicas y microorganismos antes de la llegada del 
agua a las capas subterráneas y a las fuentes de agua superti- 
ciales. 


did 


Esperamos que este capítulo de microbiología ambiental, así 
como los capitulos anteriores de este libro, les hayan permi- 
tido conocer mejor la influencia de los microorganismos que 
nos rodean. Sin la acción natural y artificial de los microor- 
ganismos la vida sería muy diferente, o tal vez no podría 
existir. 


RESENA DE ESTUDIO 


DIVERSIDAD DE LOS MICROBIOS 
Y SUS HÁBITATS (p. 810) 


l. Los microorganismos viven en hábitats muy variados debido a 
su diversidad metabólica y a su capacidad de utilizar diferentes 
fuentes de carbono y de energía y crecer en distintas condicio- 
nes físicas. 

Los extremófilos viven en condiciones extremas de temperatu- 
ra, acidez, alcalinidad o salinidad. 


had 


SIMBIOSIS (p. 810) 


3, La simbiosis es una relación entre dos organismos o poblacio- 
nes diferentes. 

4. Los hongos simbiontes llamados micorrizas viven dentro de las 
raices de las plantas; y sobre ellas; aumentan la superficie de 
absorción de la planta. 


MICROBIOLOGÍA DEL SUELO Y CICLOS 
BIOGEOQUÍMICOS (p. 811) 


L. Algunos elementos químicos se reciclan en ciclos biogeoquími- 
cos, 

2, Los microorganismos del suelo descomponen sustancias orgáni- 
cas y transforman compuestos que contienen carbono, nitróge- 
no y azutre en formas reutilizables, 

3, Los microbios son esenciales para la continuidad de los ciclos 
biogeoquímicos. 

4. Durante estos ciclos los microorganismos oxidan y reducen los 
elementos. 


CICLO DEL CARBONO (p. 811) 


5. Los foroautótrofos y los quimioautótrofos incorporan o fijan el 
dióxido de carbono en compuestos orgánicos. 

6. Estos compuestos orgánicos son los nutrientes de los quimiohe- 
terótrofos. 


T. Los quimioheterótrofos liberan CO, que luego utilizan los foto- 
autótrofos. 

8, El carbono se elimina del ciclo cuando se forman CaCO, y 
combustibles fósiles. 


CICLO DEL NITRÓGENO (p. 813) 


9. Los microorganismos descomponen las proteínas de las células 

muertas y liberan aminoácidos. 

10. La amonificación de los aminoácidos por los microbios libera 
amondaci 

11. Las bacterias nitrificantes oxidan el nitrógeno del amoníaco y 
producen nitratos. 

12, Las bacterias desnitrificantes reducen el nitrógeno de los nitra- 
tos a nitrógeno molecular (N,). 

13. Las bacterias fijadoras de nitrógeno convierten N, en amoníaco. 

14. Las bacterias fijadoras de nitrógeno incluyen géneros de vida 
libre como Azotobacter, cianobacterias y las bacterias simbióti- 
cas Rhizobivm y Frankia. 

15. Las bacterias y las plantas utilizan amonio y nitrato para sinte- 
tizar los aminoácidos que forman las proteínas. 


CICLO DEL AZUFRE (p. 816) 


ló6. Las bacterias autótrofas utilizan sulfuro de hidrógeno (H,5); el 
azufre se oxida y forma 5% o SO 

17. Winogradsky descubrió que las bacterias Beggiatoa obtienen 
energía de la oxidación del azufre (H,S y 5°). 

18. Las plantas y los microorganismos son capaces de reducir el 
SO) para sintetizar ciertos aminoácidos. Estos aminoácidos a 
KU YEZ SHI util izados por los animales. 

19. La descomposición o desasimilación de estos aminoácidos libe- 
ra HS. 


VIDA SIN LUZ SOLAR (p. 818) 


20. Los quimioautdtrofos son los productores primarios en fuentes 


del fondo del mar y dentro de rocas profundas. 
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Hexocinasa 


FIGURA C.2 Glucólisis (via de Embden-Meyerhof). Cada uno de los 
diez pasos de la glucólisis está catalizado por una enzima especifica, 

se menciona debajo de coda número del paso. (Para una versión simplifi- 
coda de la glucólisis véase fig. 5.12). 


® La glucosa ingresa en la célula y es fosforilada por la enzima hexocinasa, 
que transfiere un grupo fosfato desde el ATP al carbono 6 del azúcar. El pro- 
ducto de la reacción es glucosa 6-fosfato. La carga eléctrica del grupo fosfato 
atrapa al azúcar en la célula debido a la impermeabilidad de la membrana cito- 
plasmática a los lones. La fosforilación de la glucosa también convierte a la 
molécula en más reactiva desde el punto de vista químico. Aunque se supone 
que la glucdlisis produce ATP en el paso O) en realidad se consume ATP (una 
eo de la energía que será reparada con beneficios más tarde en la glu- 
8). 


© La glucosa 6-fostato se reorganiza para convertirse en su isómero, fructosa 
6-fosfato. Los isómeros poseen el mismo número y tipo de átomos pero en dis- 
posiciones estructurales diferentes, 


© En este paso se invierte otra molécula más de ATP en 
la glucólisis. Una enzima transfiere un grupo fosfato desde 
el ATP al azúcar y produce fructosa 1,6-difostato. 


O Esta es la reacción a la que debe su nombre la glucd- 
lisis ("degradación de azúcares”). Una enzima escinde la 
fructosa 1,6-difosfate en dos azúcares diferentes de tres 
carbonos: gliceraldehido 3-fosfato y dihidroxiacetona fosta- 
to. Estos dos azúcares son isdmeros. 


® La enzima isomerasa interconvierte los azúcares de 
tres carbonos. La enzima siguiente en la glucólisis utiliza 
sólo el gliceraldehído 3-fosfato como su sustrato. Esto 
desplaza el equilibrio entre los dos azúcares de tres car- 
bonos en la dirección del gliceraldehido 3-fostato, el cual 
se elimina con la misma rapidez con la que se forma. 
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RESPUESTAS DE LAS PREGUNTAS DE REVISIÓN Y DE OPCIONES MULTIPLES 
DEL CUESTIONARIO DE ESTUDIO 


CAPÍTULO 1 
visió 


1. La observación de que las moscas salian del estiércol y los 


Zs 


4 


E 


pusanos de los animales muertos y la aparición de microorga- 
nismos en líquidos después de uno o dos días condujeron a 
que la gente creyera que los organismos vivos se originaban en 
la materia inerte. 

Los matraces con cuello en forma de $ de Pasteur permitían 
que el aire entrara en el caldo de came pero las curvas de la S 
atrapaban a las bacterias antes de que pudieran entrar en el 
caldo. 


a. Ciertos microorganismos causan enfermedades en los 
insectos. Los microorganismos que provocan la muerte de 
los insectos pueden ser agentes eficaces para el control bio- 
lógico porque son especificos de las plagas y no persisten 
en el ambiente. 

b Todos los organismos vivos necesitan carbono, oxigeno, 

nitrógeno, azufre y fósforo, Los microorganismos convier- 

ten estos elementos en formas útiles para otros organismos. 

Muchas bacterias descomponen materiales y liberan dióxi- 

do de carbono en la atmósfera para que lo utilicen las 

plantas. Algunas bacterias pueden captar el nitrógeno de la 
atmóstera y convertirlo en una forma que puede ser utiliza- 
da por las plantas y otros microorganismos. 

La microflora normal está compuesta por microorganismos 

que se encuentran en el interior del cuerpo y sobre su 

superficie. Estos gérmenes por lo general no causan enfer- 
medad y pueden ser beneficiosos. 

d. Las bacterias descomponen la materia orgánica presente en 
las aguas residuales en dióxido de carbono, nitratos, fosfa- 
tos, sulfato y otros compuestos inorgánicos en las plantas 
para el tratamiento de estos desechos. 

e. Las técnicas de DNA recombinante permitieron la inser- 
ción del gen en bacterias para la producción de insulina. 
Estas bacterias pueden producir insulina humana que no 
SCH COsbosa. 

f Los microorganismos pueden ser utilizados como vacunas, 
Algunos gérmenes pueden ser diseñados por ingeniería 
genética para producir componentes de vacunas. 

Correlaciones 


E 


aC Estudia la biodegradación de desechos tóxicos. 
h Estudia el agente causal del sindrome pulmonar por 
Hantavirus. 
a,d,f Estudia la producción de proteínas humanas por las 
bacterias. 
b Estudia los síntomas del SIDA. 
E Estudia la producción de toxina por E. coli. 
E Estudia el ciclo vital de Cryptosporidium. 
bd Desarrolla la terapia génica para una enfermedad. 
g Estudia el hongo Candida albicans. 


882 


5. 


6. 


Correlaciones 
— E Archaea 
d Algas 
£ Bacterias 
bh Hongos 
f Helmintos 
E Protoroos 
a Wirus 
Correlaciones 
k Avery, MacLeod y McCarty 
n Beadle y Tarum 
a) Berg 
a Ehrlich 
£ Fleming 
_i_ Hooke 
j lwanowski 
b Jacob y Monod 
a Jenner 
ll Koch 
f Lancefield 
d Lederberg y Tatum 
E Lister 
e Pasteur 
f Stanley 
h van Leeuwenhoek 
m Virchow 
p Weizmann 


. Erwinia amylovora es la manera correcta de escribir este nom- 


bre científico. Los nombres científicos pueden derivar de 
nombres de científicos; en este caso, Erwinia proviene 

de Erwin E Smith, un anatomopatólogo de las plantas esta- 
dounidense. También pueden describir al organismo, su habi- 
tato su nicho. E. amylovora es un patógeno de las plantas 
(amylo— = almidón; vora = comer). 


. a B. thiringiensis se comercializa como insecticida biológico. 


b. Saccharomyces es la levadura que se comercializa para elabo- 
rar el pan, vino y la cerveza. 


Opciones múltiples 


La 6.€ 
Ze Pee 
3.4 B.a 
He dc 
5.b 10. a 
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Te 


10. 


11. 


12, 


13, 


14. 


15, 


Opciones múltiples 
l.a 


i 6. c 
2.b T.d 
a B. a 
4, Gc 
5. b 10. b 


d. También es una forma de transmisión por contacto, Los 
patógenos se transmiten a través de gotitas de saliva o 
moco. 

es Los patógenos pueden transmitirse a una gran cantidad de 
individuos a través de los alimentos y el agua. 

f. Diseminación de patógenos a través de núcleos de gotitas o 
polvo, 

Nutrición inadecuada, agotamiento, edad, hábitos insalubres, 

estilo de vida, ocupaciones, enfermedades preexistentes, qui- 

mioterapia. 

a. Infección aguda 

b. Infección crónica 

c. Infección subaguda 

Los pacientes hospitalizados pueden padecer afecciones debili- 

tantes y, por tanto, estar predispuestos a las infecciones. Los 

microorganismos patógenos generalmente se transmiten a 

pacientes a través del contacto Y del aire. Los reservorios de 

infecciones son el personal del hospital, las visitas y otros 
pacientes. 

Lina enfermedad qué perdura en una población ës uña enfer- 

medad endémica. Cuando muchas personas adquieren la 

enfermedad en un período relativamente corto, se trata de 
una enfermedad epidémica. 

La epidemiología es la ciencia que se ocupa de dónde y cuán- 

do ocurren las enfermedades y cómo se transmiten en la 

población humana. Los Centers for Disease Control and 

Prevention (CDC, Centros de control y prevención de enfer- 

medades) de los Estados Unidos son una fuente centralizada 

de información epidemiológica. 

Se denominan síntomas los cambios que un paciente siente 

en las funciones corporales. Los síntomas como debilidad y 

dolor no pueden ser medidos por el médico. Los cambios obje- 

tivos que el médico puede observar y medir se denominan sig- 
nos. 

Cuando los microorganismos que causan infecciones locales 

ingresan en la sangre o en los vasos linfáticos y se diseminan a 

través del cuerpo puede desarrollarse una infeción sistémica. 

Los microorganismos mutualistas proporcionan sustancias o 

un medio que es esencial para el huésped. Los organismos 

comensales no son esenciales; otros microorganismos podrían 
cumplir la función de igual modo, 

Periodo de incubación, periodo prodrómico, periodo de enfer- 

medad, período de declinación [puede ser crisis), período de 

convalecencia. 


CAPÍTULO 15 
Revisión 


l. 


pi 


4. 


5, 


Membranas mucocutáneas: los microorganismos pueden adhe- 
rire a las membranas mucosas y entrar a través de ellas, Piel: 
los microorganismos pueden penetrar la piel indemne a través 
de los folículos pilosos y los conductos sudoríparos, Via paren- 
teral: los patógenos pueden ser introducidos debajo de la 
cubierta cutánea y de las membranas mucosas a través de pun- 
ciones, inyecciones, picaduras, mordeduras y cortes. 
Parogenicidad es la capacidad de um microorganismo para pro- 
ducir una enfermedad. Virulencia es el grado de patogenici- 
dad. 


. a Prevendria la adherencia al ocupar el sitio de unión a la 


manosa. 

b. Prevendrian la adherencia de N. gonorrhoeae. 

c. 5. þyogenes no podría fijarse a las células huéspedes y seria 
más susceptible de ser fagocitado. 

Los efectos ciropáricos son cambios observables producidos en 
las células infectadas por virus. Cinco ejemplos son: 

a. Cesación de las mitosis. 

b. Aurólisis. 

t. Presencia de cuerpos de inclusión. 

d. Fusión celular con producción de sincitios. 

e. Transformación. 


Exotoxina Endotoxina 
Fuente bacteriana Gram + Gram — 
Composición quimica Proleines Lipide A 
Toxicidad Alta Boja 
Farmacologia Destruye ciertas — Sistémica, fiebre, 
partes celulares. — debilidad, dolo 
o funciones fisio res y shock 
lógicos 
Ejemplo Toxina botulinica Salmonelosis 


. Las bacterias encapsuladas pueden resistir la fagocitosis y cone 


tinuar su proliferación. Streptococcus prewnonias y Klebsiella 
pneumoniae producen cápsulas que se relacionan con su wiru- 
lencia. La proteína M encontrada en las paredes celulares de 
Streptococcus frsagenes y la proteína A de las paredes celulares 
de Staphylococcus aureus ayudan a estas bacterias a resistir la 
fagocitosis. 

Las hemolisinas desencadenan la lisis de los eritrocitos y 
podrían proveer nutrientes para la proliferación bacteriana. 
Las leucocidinas destruyen los neutrófilos y los macrófagos 
que están activos en la fagocitosis y reducen la resistencia del 
húesped a la infección. La coagulasa produce la coagulación 
sanguinea del fibrinógeno; el coágulo puede proteger a las 
bacterias de la fagocitosis y de otros mecanismos de defensa 
del huésped. Las cinasas bacterianas degradan la fibrina; las 
cinasas pueden destruir un coágulo producido para aislar a las 
bacterias, aunque permiten la diseminación de éstas. La hialu- 
ronidasa hidroliza el ácido hialurónico que une las células 
entre sí; esto podría permitir que las bacterias se propaguen a 
través de los tejidos. Los sideráforos toman hierro de las prote- 
inas transportadoras de hierro del huésped, con lo que permi- 
ten que las bacterias obtengan hierro para su proliferación. 
Las proteasas de IgA destruyen los anticuerpos IgA; los anti- 
cuerpos IpA protegen las superficies mucosas. 
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APÉNDICE 901 


Etiologia: picomavirus (poliovirus). 
Transmisión: ingestión de agua contaminada. 


Composición Virus inactivados con Virus vivas gle Síntomas: dolor de cabeza, angina, fiebre, nauseas; rara vez 
| formol ; nyados parilis 
Ventajas Folio de reversion a la Administración Prevención: tratamiento de las aguas servidas. 
virulencia oral $ : i si 
Desventojas A TE Male Estas vacunas proporcionan inmunidad activa adquirida artifi- 
refuerzo: inyectable anes cialmente porque causan la producción de anticuerpos pero 
no impiden ni revierten el daño de los nervios. 
11. Etiología: rhabdovinas. 
6. a. Vacunación con toxoide tetánico. ; Transmisión: mordedura de animal infectado; inhalación. 
b. Protección con anticuerpos dirigidos contra la toxina treri- Rueservorios: moferas, murciélagos, zorros, mapaches. 
nica. Sintomas: Espastnes musculares, hidrotobia, daño del SWC. 
7. “Limpia” porque C. temi se encuentra en la tierra que podría 12. Tratamiento posterior a la exposición: inmunización pasiva 
contaminar una herida. “Punzante profunda" porque es más con anticuerpos seguida por inmunización activa con HIM, 
probable que ses anaerobia, “Sin sanerado” porque el fujo sane Tratamiento previo a la exposición: inmunización activa con 
guineo asegura un ambiente acrobio y cierta limpieza. HDC. Tras la exposición a la rabia se necesita la administra- 
S. Clostridium botulinum. Alimentos en conserva. Parálisis. ción inmediata de anticuerpos para inactivar al virus. La 
Asistencia respiratoria mecánica; antitoxina. Ambiente caren- inmunización pasiva proporciona estas anticuerpos. La inmu- 
te de acide: y anaerobio, El diagnóstico se establece al detectar nización activa proporcionará anticuerpos durante un periodo 
la toxina en los alimentos o en el pactente mediante la imocu- más prolongado pero no se formarán de inmediato. 
lación de las muestras sospechosas en ratones. Prevención: 
debe usarse el calentamiento adecuado en la preparación de 
conservas; deben hervirse dos alimentos antes de su consumo 
para inactivar la toxina. 
mA Etiología: Mscobactiorión leprae. 
Transmisión: contacto directo. 
Sintomas nódulos en la piel; pérdida de la sensibilidad. 
Tratamiento: dapsona y rifampicina. 
Prevención: vacuna BCC, 
susceptible: personas que viven en los trópicos; predisposición 
penécica. 
13. Enfermedad Etiología Vector Sintomas Tratamiento 
Encefalitis por Togavirus, arbovirus Mosquitos (Culex! Dolor de cobezo, fiebre, coma Suero inmune 
arbowirus 
Tripenosomiasis Tb gambiense, T Mosca (sets Disminución de lo actividad isi Suramm; Melarsopro 
africana b. hodesiense ca y la agudeza mental 
14. La mayor parte de los antibióticos no pueden atravesar la Opciones múltiples 
barrera hematoencefálica. Lea ha S.A Tb We 
15. El agente causal de la enfermedad de Creutcteldt—lakob es Ze 4h c 8.a 10. a 


transmisible. Aunque hay algunas evidencias de una forma 
hereditaria de la enfermedad, se ha transmitido por trasplan- 
bes. Las similitudes con los virus son 1) los priones no pueden 
cultivarse mediante las técnicas bacteriológicas convenciona- 
les y 2) los prienes no se observan con facilidad en los pacien- 
tes con la enfermedad de Creutzfeldt-lakeb, 


CAPÍTULO 23 3, 
Revisió 
1. Fiebre, disminución de la presión arterial y lintangitis. El 
shock séptico se produce cuando no puede controlarse la dis- 
minución de la presión sanguínea. 
2. Las bacterias pueden diseminarse desde un absceso por medio 
de enzimas como las cinasas e invadir los vasos sanguíneos, 


Causas 
Enfermedad Agente causal predisponentes 
Sepsis puerperal 5, pyogenes Aborto o parto 
Endocarditis bacte- Estraptococe alta: Lesiones preexis: 
mana subaqudo nemoliica lentes 
Endocarditis bacte- 5, aureus Vábulas cordiocas 


iana aguda enormales 
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Ciclo del fósforo 9 Diverseos etapas de solubilidad del tieforo en el ambiente. 
Ciclo del nitrógeno Senie de procesos que convierte nitrógeno [N1 en stis- 
tancias orgánicas y de nuevo en nitrógeno en la naturaleza. 

Ciclo lisogénico Estadios en el desarrollo viral que dan como resultado la 
incorporación del DNA viral al DMA del huésped. 

Ciclo litico Mecanismo de multiplicación de los fagos que da como resulta 
do la lisis de la célula huésped, 

Cigospora Espora asexual de los hongos, caracteristica de Los cigomicetos. 
Cigoto Célula dipicide producida por la fusión de dos gametos haploides. 
Cilio Pron, ección celular relariv amente Core que sale de alyas colas Cuca" 
rias, RU a a per Tie vis Pures mas dos Mc reset hulos. Ease Jligelo, 


Cinasa 1) Encima que elimina un() del ATP y lo adhiere a otra molécula. 
2) Enzima bacteriana que degrada la fibrina (coágulos sanguíneos L 


Cinina Stes Enc i liberada par las células titular {ue produce vacila 

Chr. 

Cisterna Saco membranes aplanado en el rericulo endoplastná oy en el 

complejo de Goles, 

Cisticerco Larva enquistada de una tenia, 

Citocina Proteina pequeña liberada por células humanas que regule la res- 
l E 

puesta 1MTumiEaTH; de torina directa o iradirecta puede producir febre, dolor 

o proliferación de células T 

Citocromo oxidasa Enzima que oxida el citecramo g. 

Citocromo Proteina que actin como transportador de electrones en la respi- 

cación celular y en la fotosíntesis. 


Citoesqueleto Microfilamentes, filamentos intermodios y micromibulos que 
proporcionan sostén y mov iisberto al citoplasma cucarionte. 


Citélists Destrucción de las células como consecuencia del daño de su mem- 
brana, que produce la pérdida del contenido celular. 


Citometria de Majo FACS (Fiuerescence-activated cell sorter) Modifica 
ción del citómetro de tlujo que recuenta y clasifica las células marcadas con 
anticuerpos fluorescentes, 


Citometria de flujo Método de recuento de células ipu wl liza im cirámetro 
de Aujo y detecta células por la presencia de una marca Huorecente en La 
superficio celular. 

Citoplasma En Lie cólula piocarotiie, tada lo que ¿ue en el iber ar de ki 


membrana citoplemiticn en una célula eucarionte, todo lo que queda den- 
trode la membrana citoplasmática y por fuera del núcleo, 


Citozsal Porción líquida del citoplasma. 

Citostoma  Abermira similar a una boca presente en algunos protozoos. 
Citotoxicidad mediida per células dependiente de anticuerpos | atiu 
de las células recubiertas por anticuerpos por las células natural killer y los leu 
pocitos 


Citotoxina Toxina bacteriana que destruye Las células huésped o altera sus 
funciones, 


Clado Grupo de organismos que comparten un ancestro comán particulars 
una fib sobre 1151 cladosrama. 


Cladograma Arbol tilogenético dicotómico que se ramutica de forma repeti- 
da, lo que semere la clasificación de organismos Fasada en el tiempo de 
Secuencia En el cual ne grkgiranor las eamas evolutivas. 


Clomidoconidio Espora asexual de los hongos tormada dentro de una hifa. 
Clase Grupo taxonómico entro el filo y el orden. 


1 oblación de células que se originan a parir de una única célula 
Clon Población de células q pirn partie de una ún lul 
parental. 


Clorantenicol Sustancia química bacteriostatica de amplio espectro. 


Cloroplasto Orgánulo que lleva a cabo la torosíntesis en los eocoriontes boto- 
abderadas. 


Clorosoma Pliegues de la membrana citoplesmática en las bacterias sulfur 
sas verdes que contienen bacterio’ kiroili, 


Coaspulasa Enzima bactenana que produce la coagulación: del plasma. 
Coco Bacteria con forma esférica u ovoide. 

Cocobacido Bacteria con forma de bacilo ovalado. 

Código genético. Codones del mRNA y Los aminoicidos qee ellos cesdifecar. 
Codón codificante Codón que codifica un amincácido 

Coddn de terminación Codón que no codifica ningún añninadción. 

Codán cuencia de tres nucleóridos en el mA, Lie especilica la inser- 
CHI de LET. aminaicida En uN polipéptido. 


Coenzima A (Cot Coenzma que: inkerviere en La dlescarasadación. 


Coenzima Q) Vise ibigumona, 
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Coenzima Sustancia miè protebca guè se asocia com una encima y la acriva. 
Cofactor 1) Componente no proteico de una enzima. 21 Microorganismo a 
molécoda gue al actuar Gon onos aumenti su pi vler isinergiad o prodi ioe cnber- 
medad. 

Colapeniasa Encima que hidroliza el colágeno. 

Coliformes Bacilos serobias o anacrobios facultativos, gramnegativos y no 
formadores de esporas que fermentan la lactosa con producción de ácido y was 
dentro de las 48 horas a E 

Colonia Masa visible de células microbianas que se originan a partir de una 
célula o de un grupo de los mismos microbios. 

Coloración de Gram Coloración diterencial que permite la clasificación de 
las bacterias en dos grupos, ermopositivas y grammegativas. 

Coloración diferencial Coloración que distingue objetos sobre la hase de 
reacciones rente al proc edimienta de tinción. 

Coloración para ácido-alcohol resistencia Una coloración para identificar 
bacterias que no se decoloran con el alcohaol-ácido. 

Coloración simple Método de coloración de microorzamismos cor uti único 
colorante básico, 

Coloración = Tinción de una muestra con un colorante para ver con un 
EN isualizar estructuras especificas. 

Colorante ácido Lina sal en la cual el color está en el ón negativo como 
tinción negativa. 

Colorante básica. Sal en la cual el color es el ion positivo: wado para las 
coloraciones bacterianas, 

Colorante de contraste Colorante que se aplica a un extendido en segunda 
lugar y que le proporciona contraste al colorante principal. 

Comensaltsmo Relación dm bhitica ETI la cual dos CIMA ATA ETY iE 
ciación y uno se beneficia mientras que el otra no se beneficia m se perjudica. 
Competencia Estado fisiológico en el que la célula receptora puede tomar e 
incorporar un fragmento grande de DNA donante, 

Complejo antígeno anticuerpo. Combinación de un antígeno con su anti 
cuerpo específico; base de la protección inmunitaria y de muchas pruebas 
diagnósticas. 

Complejo de antígenos leucocitarios humanos {HLA} Antigenas de super- 
ficie de las células humanas. Véase también Complejo mayor de histocomparióí- 
ficas. 

Complejo de ataque a la membrana (CMAC) Proteínas 0503 del comple- 
mento que co conjunto producen lesiones en la membrana celular y condu- 
cena la muerte de la célula. 

Complejo de Golgi Orgánulo implicado en la secreción de ciertas proteinas. 
Complejo encimé-sustrata Linkin temporaria de una encima Y sr aus Era nao. 
Complejo mayor de histocompatibilidad (CMH) Genes que codifican los 
antígenos de histocomparibilidad, también se la conoce complejo de antige- 
nos leucocitariós hermanos [HLAL 

Complemento Grupo de proteínas séricas que participan en da fagocitosis y 
eo la lisis de Bacterias. 

Composición de las bases de DNA 
citosina en el DNA de un organismo. 


Porcentaje de moles de punta mis 


Compuesto de amonio cuaternario (guat) Derergence catiónico con cuarmro 
EENM argine adheridos el WE ARCH central de nitrógeno; rizado Civil 
desintectante. 
Compuesto inorgánico.  Mlolécula pequeña que no contiene carbone ni 
hidróseno. 


Compuesto orgánica Molécula que contiene carbone e hidrógeno. 


Compuesto Sustancia compuesta por dos o más elementos químicos dite: 
rentes, 

Concentración bactericida minima (CAM) Corcentración minima de 
nperi E UTTER be ripio EJERS TS las LR AA te de prueba. 
Concentración inhibitoria mínima (CIMI Concentración más baja de un 
agente quimiorerapéutico que impide el crecimiento de los microorganismos 
de prueba. 

Condensador Sistema de lentes ubicada por debajo de la plarina del micros- 
Copio ue dirige lee: rayu de luz a través de la muestra, 

Configuración electrónica La disposición de electrones en orbitales o niwe 
les de energía en un átomo. 

Congelación-desecación Wéase Hofilización. 

Congénito Se reflete a un tator paniere al raters puech “et hereditario 
o adquirido en el útero. 

Conidia Espora asexual de los hongos producida en torma de cadena desde 
un COMTI OTE, 
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Inclusión Moarerial contenido dentro de una célula que a menudo cons:a de 
materal de reserve. 

Indice de erefracción Velocidad relativa con la que la lar: pisa a través de una 
Sustancia. 
Inducción Proceso que inicia la manse ripen de un Ben. 

Inductor Sustancia química o estimulo ambiental que causa la transcripción 
de senos espacibicos, 

Infección focal infección SELÉMica que COE Cold arial tolección ev uT 
lugar. 

Intección intrahospitalaria Iniección que se desarrolla durante el triracur 
ode la estadía en un hospital y que novestaba presente en el momento en que 
el paciente fue internado, 

Infección latente Estado en el cual un patógeno permanece en el hisped 
durante periodos prolongados sin producir enfermedad. 

Infección local Infección en la que lee parógenos están limitados a un drea 
pequeña del cuerpo. 

Infección Muloplcación de nuecroorgamismos en el cuerpo. 

Infección no evidente Véase infección subclínica 

Infección por levaduras Enfermedad causada por el crecimento de ciertas 
tovaduras ol LEP huésped SLUSE ep isles. 

Infección primaria Infección aguda que cause la enfermedad inicial 


Infección secundaria infección causada por un microorganismo oporturis- 


ta tras uña tofección primaria que ha debilitado las defensas del huésped, 
Infección sistémica (generalizada) Intección de todo el cuerpo, 

Infección subclínica. Infección que no Gust uma enfermedad evidente; Lim. 
bién se la denomina infección inaparente, 

Infección viral persistente Enfermedad que se produce de tora gradual du- 
rante un periodo prolongado. 

Inflamación Respuesta del huésped al daño tisular caracterizada por eritema, 
dolor, calor y tumetacción +, algunas veces, pérdida de la hinción. 

Ingenieria genética Vise Teenolorír de DMA recombinante. 

Inhibición alostérica Proceso en cl cual se modifica la actividad de una enzi- 
ma debido a la unión con el sitio alostérico, 

Inhibición por contacto Cese del movimiento y la división de la célula ari 
mal como consecuencia del contacto con otras células 

Inhibición por producto terminal Véase inhibición por retroalimentación:. 
Inhibición por retroalimentación Inhibecidin de una encima en una via par- 
tioukar por la acomulación de productos terminales de la vía; también se deno- 
mina inhibición por producto terminal 

Inhibidor competitivo Sustancia quimica que Compote con el sustrato mot 
mal por el Siti ACELL ibe: RETIA CURE TS bel. y pase también mátibudor Mo Comic LEP, 
Inhibidor no competitive Sustancia química inhibidora que no compite con 
el satrapo por el aibo active de una encima. Véase tambien infubición: alostéri- 
Lal; inhitrcios Contr, 

Inhibidor no nucleósido de la transcriptasa inversa Fármaco que se une a 
la encima transcriprasa inversa del HIY e inhibe su actividad. 

Inhibidor nucleósido de la trinseriptasa inversa Pánmaco antirretroviral 
análogo de nucleésido, 

Lomunided activa adquirida de forma artificial Producción de anticuerpos 
pane el cuerpo en Posies ted a la vacunación. 


Inmunidad activa adquirida naturalmente Producción de anticuerpos en 


respuesta a una enfermedad infecciosa 


Inmunidad adquirida. Capacidad adquirida durante la vida de los individuos 
para praduci arrie up Y linfocitos T peca. 


Inmunidad 
lares, 


Defensa del cuerpo contra muicroorzanismos patógenos partici 


Inmunidad en masa de grupo colectiva? Presencia de imntdad en la ma- 
yor parte de una población. 

Inmunidad innata Detensas del huésped que le brinden protección contra 
cualquier clase de patógeno, Véase también inmietidad adquirida, 

Inmunidad mediada por células Respuesta inmunitaria en las que intervio- 
Theta linfocitos | due te unen A ler antiaeri presentados per las células pres 
sentadoms de armivenc luego les hotocitos T se dilerencian en diversos tipos 
de células T etectoras 


lnmunidad pasivá adquirida de forma artificial Transferencia de anticuer- 
poa hutnorales formadas pue uta tivas aun amd aneepribie, lograda 


medine la inyección de atiam. 


Inmunidad pasiva adquirida naturalmente Transterencia natural de anti- 
cuerpos humorales, por ejemplo, por via craneplacentaria. 
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lnmuntzación Wea variación, 
lnmunocomplejo. Agregado antigenezanticuerpo circulante capaz de fijar el 
camplermento 


Inmuncdeficiencia adquirida Incapac ill, ahipara La Aurante la wb de HM 
individuo, de producir anticuerpos o células T específicos, debido a firmacos 
ha una enfermedad 


lntuncdeficiencia Ausencia de una repuesta inmunirasia adecuada; puede 
ser congénita o adquirida, 


lomunodeficiencia congénita Incapacidad de producir anticuerpos o células 
T especificas debido a un geno pao del individuo. 


Inmuncelectroforesis Identificación de proteínas por separación electrolo: 
rética seguida por pruebas serológicas. 


lnmunoflucrescencia {IF} Wine técnica com aut jitt s Mtiirescent Se 


Inmuncelobulina  Provema (anticuerpo) formada en respuesta a un antige- 
ney que puede reaccionar con ese antígeno. Vewse también plobutina. 


lomunologia Estudio de bis detensas de un buésped frente aunt patómeno, 
lnmunosupresión Inhibición de la respuesta inmunitaria 


Incomunoterapia Utilización del sistema inmunitario para atacar a las células 
pumortles, | mediante el rebatante de ta IA Situar moraal 
v mediante vl so de ami Cuerpo especie Us cue portan la toxina- dose tam- 
bién formate, 
lomunotoxina Agente inmundterápica que comer ale um gente tónico 
umido A Wh aA ep mornacharal, 
Indewlo Media de cultivo en el que se siembran los microorganismes. 
Intesrasa Enzima prodig tda pos el HIY que permite la imerración del DIA, 
del HIV al DNA de la célula huésped 
Interferón (IFN) Grupo especifico de citocinas. Los [FN alfa y beta son pro- 
tiras antivirales producidís por ciertas células animales en respuesta a una 
intección viral. El IFN gamma estimula la actividad de los macrótaros 
Interleucina {TL} sustancia química que causa la proliferación de las célu- 
ha T. Véa sumer cincia. 
Intoxicación Entermedad que se produce como consecuencia de la ingestión 
de una taxina microbiana. 
Intrón Región de un pen eucariónte que mo califica urna pereita ni mk NA. 
i E { | 


Iivásina — Proteina «e SO he bets producida Ey Calnonelía explotaron Y 
Escherichia col que se reordena cerca de los filamentos de actina en el citac- 
qwelero de una célula huésped, 


[ón ATOM o grupa de dromos cab e md Maia O Post wad. 

lonización Separación (disociación de una molécula en iones, 

Iseinjerte: Injerto de tejido obtenida de una fwente penéticamente idéntica 
(es decir, de un gemelo idéntico), 

Deisómero Lin estercoisámero. 


Lina o des moléculas con da misma fórmula AN Pera cur ies 
tucturas diferente 


lsoniazida {INH} 


SI. 


lameri 
Agente bactericenition utilizado para tratar la cuberculo- 


Tsdtepe Forma de elemento quimico en la cual el número de neutrones en 
el núcleo es diferente de las otras formas de ese elemento. 


Isquemia Disminución localizada del flujo sanguíneo. 


Kelp (Fucus vesiculosisk Alga multicelular parda 


Koji Fermentación microbiana del arroz. por lo general por Aspergillus ory- 
Tey E LIST puta pervade LF amlas. 


Larva Estadio sexualmente inmaduro de un helminto ode un artrápodo, 
Lectina Proteinas onides a hidratos de carburo en ame cella. 


Leucocidinas Sustancias producidas por algunas bacterias que pueden dis- 
tmir neutrófilos y macrófagos. 


Leucocito Glóbulo blanco. 
Leucocito polimorfonticlear (PMN) Vense neiirifile 


Levucotreno Sustancia producida par los: rastocitas y los basótideos que 
aumenta la permeabilidad de los vasos sanguinece y ayuda a que los tagocitos 
se adhieran a los parógenos. 


Levadura en brotación Tras la mitosia ma célula de levadura se liado de 
mado irregular para pron tue it uti celia pegeri {hrote a partir ile da célula 
que le dio origen. 


Levaduras Hongo unicelulares no flamentoscs, 
Ligando Véase adhesina. 
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Rifampicina  Antibiático que inhibe la síntesis del RNA bacteriano. 
Riroide Hifi similar a una raíz que fija un hongo a la superficie. 

RENA de transferencia (RNA) Tipo de molécula de RNA que lleva ami- 
noicidas al SLi nhasómico donde Me Moorporar Ail Las proteinas, 

RNA mensajero (mRNA) Tipo de molécula de RNA que dirige la incor- 
poración de aminoácidos a las proteinas. 

RNA ribosómico rRNA) Tipo de molécula de RNA que forma los nibon- 
lids, 

RNAI Interferencia por RIN AAS degradación celular del ERA, bac HRCI, 


junto con el RNA monocatenario que tiene la misma secuencia 


5 (unidad Svedberg} o Indica la velocidad relativa de sedimentación durante 
la ultracentrituzación a alta velocidad. 

Sal Suscimeia que se disuelve en sgua a cationes y antones, ninguno de los 
cuales es H+ w 014... 

Sapróbito Creer sinc ijue obnene sus nutrientes a partir de materia OTE > 
ben descompostción, 

Sarcina 1} Grupa de ocho bacterias quë Pernmemecen en una disposición en 
paquete después de su división, 2) Cuando se escribe como género, Sarci, se 
refiere a cocos grampositivos anacrobios. 

Saturación Condición en la cual el sitio activo de tna enzima está siempre 
ocupado por él sustrato o el producto. 

Saxitoxina Meuratoxina producida por ciertos dinotlapeladas, 

Secuencia de inserción (SI) La clase ovis simple de transposón. 
Secuenctación de DNA Proceso por el cual se determina la secuencia nucle- 
otídica del DNA 

Secuenciación de fragmentos escogidos al azar (shotgun) Técnica para le 
determinación de la secuencia de nucleótidos en el genoma de un del orga- 
TRIED LE. 


Secuenciación del RNA ribosómico RNAI Derenminecion del orden de 
las bases nucleoródicas en el TRNA. 


Selección artificial Elección de un organtsme a parte del crecimiento de una 
población por sus raspos deseables. 

Selección clonal Desarrollo de clones de células By T contra un anmipeno 
especthon. 

Selección genética Técnicas para determinar los penes que están presentes 
enel peona de una célula, 

Selección negativa (indirecta} Proceso de identificación de mutaciones 
mediante la seleg cidit de células Au NO RAE er hos mérodos de stembras cn 
placas. 

Selección positiva (directa) Procedimiento para seleccionar células titan- 
tes mediante su crecimiento. 

Sepsis prave [Disminución de la presión arterial y disfunción de al menos un 
Órgano. 

Sepsis por gramnegativos Shock séptico cascade por endotoxinas de micro- 
CIAO (UIT es, 

Sepsis por grampositivos Shock «¿pico causado por bacterias grampoeiti- 
was 
Sepsis Presencia de una toxina o un organismo parógena en sangre y 
tejidos. 

Septicemia Proliferación de parógenos en la sangre, acompañada por fiebre; 
ale Eis VECES CHALSA dam Mak Jie Eno 

Seroconversion ¡Cambio en la respuesta de una persona contra un antígeno 
en una prueba serológica. 

Serología Rama de la inmunología que estudi el suero sanguineo y las renc- 
ciones antigeno-anticwempo im VIT 

Serotipo Véase serovartedad o serveur 

Serovariedad o serovar Variación dentro de una especio; también se deno- 
ELOTE Sodio 

Scudehita Cadena corra de células micóticas que se produce por la falra cle 
separación de las células hijas después de la brotación. 

Seudópodo Extensión de una célula ecucarionte gue colabore en la loco 
ción y la alimentación, 

Shock endotóxico. Wénse sepah por prammepatvos 


Shock séptico Dhsminuecnin ubica de la presión arterial inducida por toxi- 
nus bacterianas. 


Shock Toda disminmción de la presen asrertal poten lalmente morral. Més 
también shock séptico. 
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Siedtrofo Úrganismo que es capaz de crecer entre cerca de O y 30.90. 
Sieráfilo Organismo que crece mejor a 15 °C y no se desarrolla por encima 
de 20“; un microbio con afinidad por el frío. 

Siderótoro Proteínas bacterianas que se unen al hierro, 


Sime Cambio debido a una enfermedad que una persona puede observar y 
medir. 

Simbiosis Convivencia de dos organismos o poblaciones diferentes. 
Sincitio Célula gigante multinucleada que resulta de ciertas infecciones 
virales. 

Sindrome Grupo específico de signos y sintomas que acompañan a una erbet- 
medal. 

Sinergismo |) Efecto de dos microbios que actieim juntos y que es mopor gue 
el efecto de cada uno por separado, (21 Principio por el cual la eficacta de dos tir- 
maces utilizados de modo semaltáneo es minor que el de cada uno por separada, 
Sintesis por deshidratación ‘Vase reacción de condensación. 

Sintoma Cambio en la función del cuerpo, apreciado por el paciente, como 
comsecuencia de una enfermedad. 

SIRNA RNA interterente pequeño; intermediario en el proceso de interfe- 
rencia por RNA (RNA en el cual el RNA largo de doble cadena ha sido cor- 
tado en ENA de cadera conta (<2) nucleóridos L 

Sistema de análisis de riesgo y punto de control crítico (Hazard Analysis 
cria Critical Control Point: HACCP) 
para la seguridad de los alimentos. 


a, = i 
Sse tia de prevencii ile DLS EES, 


Sistema de lodos activados Proceso utilizado para el tranmuenn de aguiz 
residuales en el cual dos lotes de aguas residuales se mantienen en tangues muy 
aireados; para asegurar la presencia de microbios eficaces en la degradación de 
las aguas residuales cada lote se inocula lodo proveniente de un dote rico en 
bacterias derradadoras, 

Sistema fagocítico mononuclear Sistema de macrófagos fijos localizado en 
el bazo, el hígado, los ganglios linfáticos y la médula ósea roja. 

Sistema nervioso central (S55C) Compuesto por el cerebro y la médula capi- 
nol. Véase también anemia nero periférico, 

Sistema nervioso periférico. Nervios que conectan las partes periféricas del 
cuerpo con el sistema nervioso central. 

Sisi emmáibica (err EJL OTETA ETUS de A TS LLLE ELI Lie perarouría 
Sitio {tejido) privilegiado Area del cuerpo {o tejido) que no desencadena 
una respuesta inmunitaria. 

Sitio active Región de una enzima que interactúa con el sustrato. 

Sitio alostérico Sitio sobre una enzima al que se une un inhibeder no com. 
petitivo 

Sitio de unión al antígeno Sitio sobre un ane icberpar que Se ue un derer- 
minante antisemito, 

Sobreinfección Crecimiento de un patógeno que ha desarro lada resiazencia 
a un Rirmaco antimicrobiane que está en uso crecimiento de un patógeno 
oportunista, 

Solución hipertánica Ü hiperosmótica Solución que Heie Lina Soe trib 
ción mayor de solutos que una solución: isotónica. 

Solución hipotónica (hipoasmótical Solución que tiene una concentración 
menor de solutes que una solución torini 

Solución isotónica (isoosmática) Solución en la cual, después de la inmer- 
sión de una célula, la presión osmática es igual en ambos lados de la membra- 
ch celular 

Soluto Sustancia disuelta en orta sustancia. 

Solvente Medio disolvente. 

Sonda de DNA Cadena única, corta y marcada de DNA o RNA utilizada 
para localizar su cadena complementaria en una cantidad de DMA. 
Southern blot Técnica que utiliza sondas de DNA para detectar la presen- 
cia de DNA específico en fragmenzos de restricción separados par electroto- 
LEa 

Suero de la kehe Porción liquida de la leche que se separa del cuajo. 
Suero Liquido que queda después de la coagulación del plasma sanguínoo: 
contiene anticuerpos (inmuncslobulinas?. 

Sulfamida Compuesto bactecriostático que inberfeos en la sintesis del ácido 
ilies par inubhiaión COTTE ELV it. 

Superantigeng  Antígeno que activa muchas células T diferentes y que por 
ci desee adena LO ETAT reputti POI LET Era 

Superóxido dismutasa (200) Enzima que destruye los radicales libres supe- 
roids, 

Susceptibilidad Falta de resistencia a una enfermedad- 
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